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_ Les symptémes et les lésions de la rage du chien sont bien 
connus; leur ensemble, quand ils sont bien prononcés, ne 
laisse aucun doute sur la nature de la maladie. Cependant il 
arrive que l'on n’ait pas eul’occasion d’observer les symptomes de 
Vanimalmordeur, de sorte que le médecin hésite& recommanderle 
‘traitement antirabique, et le malade a s’y soumettre. Méme 
quand la rage del’animal mordeur est probable, toujours est-il a 
désirer d’avoir aussi vite que possible la certitude du fait, et de 
pouvoir, le cas échéant, rendre la tranquillité au malade. 

Enfin, il y a des cas ot: les symptémes de la rage peuvent 
étre confondus avec ceux d’une maladie différente, l’épilepsie, par 
exemple. Il y en a d’autres ou la moelle de l’animal mordeur 
nous arrive putréfiée ou altérée, ou bien conservée dans I’alcool, 


‘de sorte que lés animaux inoculés avec cette moelle succombent 
par le fait d’une septicémie, ou restent bien portants Ce 


le chien mordeur fit enragé. 
Toutes ces difficultés journalieres mont décidé, dés le com- 


mencement de mes études sur la rage, & chercher un moyen de 
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diagnostic plus rapide et plus sir que la présence des corps 
étrangers dans l’estomac congestionné des animaux suspects, ou 


- d’autres lésions moins conslantes encore. Cette maladie, si bien 


caractérisée par tout un cortege de symptémes assez constants, 
doit présenter aussi des lésions caractéristiques dans les centres 
nerveux, et notamment dans les noyaux qui président a la pro- 
duction de ces symptémes. 3 

J’ai donc cherché l’existence de lésions dans les noyaux 
moteurs du bulbe, de la moelle, et surtout dans la substance 
grise qui circonscrit la grande cavilé du cerveau. 

Des recherches dans ce sens ont été déja faites par différents 
auteurs. Benedikt avait publié en 1874 des observations sur les 


lésions rabiques *. En 1875, le méme auteur commence un 


mémoire’® sur les lésions rabigues, par ces mots : « la cause 
pour laquelle les lésions pathologiques de la rage ont échappé, 
doit étre cherchée dans la forme miliaire des foyers patholo- 
giques ». Cependant ce savant décrit comme lésions rabiques 
un état qu'il identifie avec la granular-desintegration des Anglais. 
D’aprés lui @ s’agirait ici de lexsudation périvasculaire d'une 
substance grenue ou hyaline, et il admet méme la rupture et la 
compression des vaisseaux au niveau de la lésion. Quelques 
dessins de son mémoire montrent une diapédése des globules 
rouges et des leucocytes qui forment des noyaux autour des 


vaisseaux sanguins. in méme temps il existe de petites hémor- 


ragies par rupture des parois des vaisseaux, des masses jaunes 
pigmentaires autour des vaisseaux, et une accumulation de 
leucocytes dans certains vaisseaux lymphatiques. Quant a la 
topographie de cette lésion, l’auteur constate la fréquence des 
foyers surtout dans le lobe olfactif, la fosse sylvienne, au niveau 
du trijumeau moteur, et enfin entre lanse et le processus cerebelli 
ad pontem. 
On sait que la granular-desintegration a été reconnue depuis 
comme étant en partie une modification artiticielle, et, en effet, 
les dessins qui accompagnent le mémoire laissent reconnaitre 
des foyers qui certainement ne sont pas d’origine vitale. Cepen- 
dant dans d’autres dessins on voit des masses hyalines autour 
des vaisseaux, des hémorragies dans les espaces péri-yasculaires, 


4. Wiener mediz. Presse, 4874, n. 27. 
2. Virchows Archiv, 1875, t. 64, p. 537. 


LESIONS HISTOLOGIQUES DE LA RAGE. 244 


et de petits foyers hémorragiques pigmentaires ‘et inflam- 
matoires autour des vaisseaux. 

Dans la méme année, Kolesnikoff' pouvait constater & peu 
prés les mémes lésions, en ajoutant’ que les masses hyalines 
produisent aussi l’oblitération de certains vaisseaux. 

Pfitz et Friedberger? ont constaté aussi des masses hyalines 
dans les vaisseaux et dans leurs parois, de méme qu’une coloration 
jaunatre des parois et de entourage des vaisseaux. 

M. Coats * avait trouvé des lésions étendues dans trois cas de 
rage humaine, a savoir, des foyers miliaires surtout dans la partie 
axiale, mais aussi: dans les circonvolutions. Ces foyers sont 
formés par des cellules lymphatiques accumulées non seulement 
autour des vaisseaux, mais aussi autour des cellules nerveuses, 
Il ne parle pas des masses hyalines décrites par Benedikt. 
C’est donc sans doute M. Coats qui décrit les lésions les plus 
caractéristiques; cependant sa description est défectueuse et il 
ne spécifie point la topographie des lésions. 

M. Benedikt revient en 4878‘ sur les lésions rabiques. Hl 
constate les lésions décrites chez un cheval mort de la rage; pour 
lui, les foyers miliaires se trouvent toujours autour des vaisseaux 
des cornes antérieures de la moelle cervicale, et dans l’axe du 
systeme nerveux central; aux mémes endroits, il constate de 
nouveau des anévrysmes miliaires disséquants, produits souvent 
par une dégénérescence hyaline des parois des vaisseaux. 

Bollinger, Forel*, de méme que Fr. Schultze, n’ont pu trouver 
d’autres lésions qu'une hypérémie et une lymphostase, lésions 
qui, d’aprés ces auteurs, n’ont rien de particulier. 

En 1887, Gowers ® en examinant les cerveaux de quatre indi- 
vidus morts dela rage, constate aussiles hyperlymphoses autour 
de petites veines qui, en section transversale, correspondent aux 
foyers décrits par les auteurs. 

Ce savant, de méme que Friedberger et Benedikt, décrivent 
dans les régions mentionnées des thromboses vasculaires réti- 
culées, grenues, hyalines, souvent imbibées de pigment sanguin, 


Ctralblatt f. med. Wiss., 1875, p. 858. 

Zeitschr. f. pract. Veterinarwiss., 1876, p. 39. 
Lancet, 3 février 1877 (cité d'aprés Benedikt). 
Archives de Virchow, t. 72, p. 425. 

D. Zeitsch. f. Thiermed. und vergl. Path, 1876, t. II. 
Pathol. Transactions. 


OUR obo 


M2 ANNALES DE L’°INSTITUT PASTEUR. 


renfermant des leucocytes en dissolution. I] croit, de méme que 


Benedikt, que ces lésions sont -caractéristiques pour la rage, 
tandis qu’on trouve des foyers embryonnaires périvasculaires 
‘aussi dans d’autres maladies. Ainsi Benedikt mentionne un cas 
de paralysie progressive des nerfs cérébraux (bulbaire?) avec 
des foyers semblables sur le plancher du IV° ventricule. ; 

Weller trouve, comme la plupart des auteurs, des foyers de 
cellules embryonnaires dans les espaces périvasculaires, qui 
renferment en méme temps des masses jaunes uniformes, comme 
des gouttes d’une substance grasse. Les mémes cellules existent 
souvent aussi autour des.cellules nerveuses voisines. 

Kolesnikoff ?, en rapportant le résultat de Vexamen de 
20 chiens enragés et tués Je 4° ou 5¢ jour de la maladie, constate 
de nouveau les lésions décrites dans ses recherches antérieures, 
et insiste surtout sur ce point que les lésions microscopiques ont été — 
dans tous les cas toujours les mémes; elles étaient localisées dans le 
corps strié, les couches optiques, dans le bulbe et la moelle. Les 
lésions les plus profondes existent au niveau des. vaisseaux 
sanguins. Elles consistent : 1° en une prolifération des cellules 
endothéliales; 2° en une prolifération du tissu conjonctif de la 
tunique externe, avec infiltration par des éléments lymphoides; 
3° en une accumulation d’éléments lymphoides entre la tunique 
moyenne et externe; 4°en une propagation de l’infiltration dans 
Ja tunique moyenne, avec prolifération des éléments musculaires. 
Dans ce cas, toutes les couches de la paroi vasculaire ont été 
infiltrées par des éléments lymphoides. 

Ces lésions sontau commencement nodulaires, et deviennent 
plus tard diffuses: Elles étaient compliquées @hémorragies par 
rupture ou par diapédése. Ces hémorragies sont surtout causées 
ou par la lésion des parois, ou par loblitération des vaisseaux 
par des thrombus formés de masses hyalines et par des leucocytes. 
L’auteur entre ensuite dans l’analyse de la substance hyaline 
qui se trouve dans les parois des vaisseaux modifiées; il trouve 
que ces masses donnent tantdt la réaction amyloide, tantot celle 
des colloides et des substances albuminoides. D’aprés lui, ces 
masses résullent d’une modification des globules rouges du 
sang. Sans diriger son attention sur la localisation des lésions 


4. Archiv. f. Psychiatrie, 1879. 
2. Virchow’s Archiv. 4888, p. 445. 
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autour des cellules nerveuses, il insiste sur le caractire insulaire 
des Iésions rabiques, surtout manifeste dans la substance grise 
du cerveau et de la moelle; mais en examinant les cas décrits par 
cet auteur, on voit facilement que les noyaux autour des cellules 
nerveuses ne sont pas si répandus que les noyaux vasculaires. 
Les pre emiers nodules existent surtout dans la substance grise 
au voisinage de l’épendyme des ventricules, dans la protubérance 
et dans ie noyaux de Uhypoglosse, du pneumogastrique et de 
Vaccessoire de Willis, et enfin dans les cornes antérieures de la 
moelle. as 
Dans une petite publication parue dans le journal hongrois, 
Orvosi hetilap, de 1886, j’avais donné le résultat d’une longue série 
d’examens faits sur des organes d’hommes et d’animaux morts 
de rage, et dans ma publication détaillée sur la rage (Virchow’s 
Archiv, t. 110, 1887), je résume le résultat de mes recherches sur 
les lésions rabiques, qu’on peut préciser de la maniére suivante ; 
4° Chez les animaux morts de la rage des rues, on trouve 
ordinairement une hypérémie et un cedéme aigu général des 
méninges cérébrales et médullaires, des hémorragies aigués et 
localisées autour de certains vaisseaux, en méme temps que des 
lésions inflammatoires. Au microscope, on constate une multipli- 
cationdes cellules plasmatiques, et l’augmentation dela substance 
réticulaire, de nature fibrineuse, entre les couches des méninges. 
2° L’épithélium du canal central cérébro-spinal a proliféré. 
Dans la substance grise qui entoure le canal et surtout dans celle 
du plancher on trouve souvent des hémorragies, parfois symé- 
triques. Au microscope on voit souvent une oblitération ou une 
thromhose du vaisseau par une substance réticulée, hyaline, 
pigmentée, ou par des leucocytes, de méme que des globules 
hyalins, et parfois une dégénérescence hyaline, ou bien une 
inflammation des tuniques vasculaires. Le sang extravasé renferme 
aussi beaucoup de substance hyaline. Les hémorragies sont 
souvent limitées par la gaine lymphaiique des vaisseaux. Kn 
méme temps on trouve souvent des défauts dans |’épithélium 
des ventricules et du canal central. Ce dernier est parfois rempli 
de sang et de masses hyalines ou grenues. 
3° On observe parfois a l’ceil nu de petits foyers de dégéné- 
rescence dans la substance grise, mais souvent on les cherche 


en vain. 
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ho Les lésions les plus constantes sont de nature microsco- 
pique; elles se trouvent surtout dans la substance grise qui 
entoure le canal cérébro-spinal, et dans les noyaux moteurs du 
bulbe et de la moelle. Ces lésions consistent d’abord dans l’hypé- 
rémie et dans l'accumulation de cellules embryonnaires autour 
des petits vaisseaux, d'origine périthéliale ou migratrice, souvent 
avee le caractere d’une multiplication indirecte; enfin on y 
trouve encore des lésions des cellules nerveuses. 

50 La lésion des cellules nerveuses des régions indiquées est 
assez caractérislique; elle consiste dans des signes de proliféra- 
tion (PI. VIII, fig. 1 et 4) et méme dans la présence de plusieurs 
petites cellules au lieu d’une grande, ou dans une dégénérescence 
uniforme, el souvent vacuolaire avec réduction ou disparition du 
noyau (PI. VIII, fig. 6), ou bien avec disparition de son réseau 
chromatique. Ces cellules renferment souvent du pigment. Sou- 
vent des éléments ronds mononucléaires, plus rarement polynu- 
cléaires, de nature lymphatique, font leur invasion dans le 
protoplasme méme de Ia cellule (Pl. VIII, 8), et remplissent les 
espaces lymphatiques péri-cellulaires dilatés en formant de 
petits noyaux. 

6° La lésion de la sublines médullaire est moins prononcée; 
elle consiste surtout dans un cedéme de la gaine myélinique des 
fibres nerveuses. 

7° On trouve dans certaines cellules plasmatiques, dans l’in- 
térieur et autour des vaisseaux, souvent dans les leucocytes, dans 
les espaces lymphatiques, des parties altérées dans certaines 
cellules nerveuses, et, dans la gaine dilatée des fibres nerveuses, 
des grains arrondis ou amiboides de 4 vu de diamétre environ, 
pigmentés ou colorables par les couleurs d’aniline, et qui en 
partie semblent posséder des mouvements propres. 

Les mémes lésions ont été décrites plus tard par différents 
auteurs, qui ont ajouté ‘encore des détails controversés. Ainsi’ 
Schaffer croit pouvoir regarder certaines granulations proto- 
plasmiques ou pigmentaires des cellules nerveuses et du noyau, 
de méme que des stries protoplasmiques plus prononcées, 
comme quelque chose de particulier, et ilprétend que les lésions, 
quwil regarde comme une myélite aigué, seraient toujours plus 
prononcées & lendroit correspondant a l’entrée du nerf de la 
région mordue dans la moelle ou dans le cerveau. Cet auteur 
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insiste aussi sur l’accumulation des cellules lymphatiques autour | E: 
des cellules nerveuses, surtout dans les cornes antérieures. Tl 
donne une certaine importance aux lésions des fibres nerveuses 
et a l’atrophie pigmentaire trouvées dans la rage; il insiste sur 
Ja localisation des lésions au niveau des noyaux moteurs. Cepen- 
dant Popolf, de méme-que moi, nous ne pouvons pas confirmer 
Jes données de ce savant concernant la localisation constante 
indiquée de la myélite, et la spécificité du pigment ou de 
certaines granulations; de plus j’avais constaté, dans plusieurs aa) 
autres lésions aigués de la moelle, les lésions des:cellules gan- 
glionnaires décrites par Schaffer. 

Dans un récent travail en collaboration avec M. Mihailescu, 
jai constaté, en outre des lésions indiquées, que l’altération des. 
cellules nerveuses est ordinairement accompagnée d’une modi- 
fication de leur réseau protoplasmique, mise en évidence par le 
bleu de méthyléne sur les piéces durcies dans. l’alcool. Ce eae 
réseau et ses modifications ont été démontrés par moi au Con- 
grés international de Berlin en 1890 (fig. 1, 2 et 3, PI. VU—D. — - 

Les cellules modifiées sont entourées d’une zone de cellules 
embryonnaires. Entre ces cellules, on distingue un réseau lym- 
phatique dilaté et un peu desubstance rigide, al’aspect kératinisé, 
formant des fragments d'un mince réseau. Souvent ce foyer 
renferme aussi un peu de pigment noir intra et interceliulaire ' pie 
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(fig. :7). 

Comme |’état embryonnaire des petits vaisseaux, surtout des f . 
régions motrices, de méme que les autres lésions indiquées, se we 
retrouvent dans beaucoup d’autres troubles aigus du syst#me a 


nerveux central, ces lésions, quoique assez coustantes, ne suffi- 
sent pas pour nous fournir un moyen de diagnostic de la mala- 
die; tandis que les petits foyers embryonnaires bien nets, autour 
d’une seule cellule nerveuse dorigine motrice, ou d’un trés 
petit groupe de cellules provenant probablement de la multipli- ns 
cation d’une seule cellule (PI. VIII, fig. 1), donnent un ensemble ‘ 
trés caractéristique, que je u’ai pas remarqué dans d'autres ma- 

ladies du systeme nerveux. 


4. Je n’entre pas ici dans les détails d’autres lésions microscopiques de la rage, % 
cemme celles des nerfs, des glandes et des ganglions mentioniiées par Wagner, 
Kolessnikoff, Polaillon, Nepveu, Botkin, Klebs, Heschl, etc., et dautres, que j'avais 
décrites en partie dans mes « Ktudes sur la rage », insérées dans les Annales de 
l'Institut de pathologie ct de bactériologie, de Bucarest, 1888-89, t. I, vol. 2. 
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La lésion inflammatoire occupe, dans certaines de ces mala- 
dies, des régions plus étendues, les vaisseaux et ordinairement. 
en méme temps la substance médullaire. La lésion des noyaux 


216 


‘moteurs dans les affections non rabiques est plus étendue, plus 


systématisée et rarement si aigué; on n’y trouve pas enfin la 
localisation indiquée des lésions rabiques. 

Pour m’assurer de la spécificité des lésions trouvées dans la 
rage, j’ai examiné un nombre de maladies nerveuses aigués avec 
participation des régions motrices, chez le chien et chez 
Vhomme. Chez le chien, ce sont certains cas de maladie des 
jeunes chiens avec caractére nerveux qui montrent des lésions 
plus ou moins semblablés aux lésions rabiques. Cependant on y 
observe facilement les différences suivantes : 1° dans celte der- 
niére maladie, la lésion périvasculaire (diapédése, masses 
hyalines) est beaucoup plus intense et surtout les foyers | 
sont beaucoup plus étendus que dans larage; 2° on n’y trouve pas 
une localisation des foyers inflammatoires autour des cellules ner- 
veuses; 3° on y observe ordinairement une participation mani- 


‘feste de la substance blanche; 4° le bulbe, la substance grise 


autour du cana! cérébro-spinal, sont dans cette maladie moins 
altérés et ne présentent pas les petils noyaux caractéristiques. 

Dans des maladies expérimentales, toxiques ou traumati- 
ques, surtout celles décrites par Popoff (Beitr. zur Kenntn. d. 
acuten tox. Myelitis, 1882) et par moi-méme (Experi. Beitr., etc. 
Arch. f. Dermat., (878), on observe une lésion plutot paren- 
chymateuse, avec hypérémie, exsudation de masses hyalines, 
dégénérescence des cellules et surtout des fibres nerveuses, 
tandis que les lésions inflammatoires des vaisseaux sont moins 
prononcées, et je n’ai pas vu dans ces formes des noyaux 
embryonnaires localisés autour descellules nerveuses des noyaux 
moteurs. 

Si on tue des chiens par asphyxie, on observe parfois, en 
méme temps que la congestion, la présence de quelques cellules. 
lymphatiques autour de certaines cellules ganglionnaires, mais 
les cellules lymphatiques sont peu nombreuses, les cellules gan- 
glionnaires sont intactes, et la lésion ne présente pas la topogra- 
phie indiquée. 

Chez l'homme, c’est surtout la paralysie bulbaire, l’atrophie 
musculaire progressive et la paralysie infantile qui pourraient 
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donner des lésions quelque peu semblables aux lésions rabiques. 
Mais, dans la paralysie bulbaire, la moelle est ordinairement 
intacte; la lésion commence dans toutes ces maladies par une 
prolifération de la névrogtlie, qui améne une atrophie des groupes 
cellulaires, et je n’ai pu constater dans mes préparations prove- 
nant de cette maladie la zone d’éléments embryonnaires migra- 
teurs, qui est si caractéristique dans la rage. 

Ainsi les nodules rabiques, toujours aigus, et moins limités 
aux cornes antérieures, ne pourront étre confondus avec 
les lésions sclérotiques et atrophiques de l’atrophie muscu- 
laire. 

La myélite aigué de homme est, comme on le sait, tantdt 
systématique, tantdt insulaire ou diffuse, transversale, ascen- 
dante ou descendante. Elle présente, méme dans des cas aigus, 
des lésions parenchymateuses, et surtout l’edéme, la proli- 
fération de Ja névroglie, l’apparition de cellules granulo-grais- 
seuses, tandis que les vaisseaux sont ordinairement moins modi- 
fiés. De plus ses lésions sont rarement limitées a la partie grise 
et motrice du systeme nerveux central. On ne pourra donc 
jamais confondre les lésions bieu évidentes et macroscopiques 
de cette maladie avec les lésions histologiques de la rage. 

Bien que Ja myélite aigué présente dés le commencement 
une dégénérescence bien prononcée, avec apparition de glo- 
bules granulo-graisseux en grandes masses autour des vaisseaux 
du parenchyme, avec des lésions intenses et limitées aux 
parties qu’on reconnait ordinairement a l’eil nu comme les 
plus atteintes par la maladie, il y a cependant des cas de myé- 
lite aigué, ou onne trouve que des lésions nodulaires microsco- 
piques. Mais dans ces cas aussi, on ne décrit pas les noyaux 
d’inflammation limitée presque aux régions motrices de la sub- 
stance grise, et surtout ceux qui se trouventdans la rage autour 
de certaines cellules nerveuses. 

C’est surtout dans un cas de tétanos chez homme et dans un 
autre d’éclampsie puerpérale (néphritique), que j’ai trouvé des 
lésions du systeme nerveux central qui ressemblent le plus aux 
lésions rabiques. Cependant les accumulations cellulaires,quoique 
souvent miliaires, existent surtout autour des petits vaisseaux, 
les régions sont moins limitées, et méme des petits nodules 
trouvés dans le cas d’éclampsie, dont le rapport avec ces vais- 
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seaux ne sont pas évidents, ne sont pas non plus situés autour 
des cellules nerveuses. 

Tout en admettant que les iesions de la rage n'ont rien 
d’absolument caractéristique, et qu'il se pourrait que dans un 
cas de myélite diffuse tres aigué on trouvat des lésions sembla- 
bles, il faut tout de méme constater que ui dans les livres, ni 
dans mon expérience personnelle, je n’ai jamais rencontré un 
cas semblable, de sorte que jusqu’ici nous pouvons regarder 
les lésions rabiques comme caractéristiques. Dans d'autres 
maladies infectieuses, on avait aussi trouyé des lésions histologi- 
ques caractéristiques comme ensemble, quoique faites d’éléments 
non absolument spécifiques. C’est ainsi qu’on avait reconnu 
et regardé comme spécifiques les lésions de la tuberculose avant 
la découverte du bacille qui la produit, quoique cette maladie 
noffrit alors aucun élément absolument spécifique. 

Peut-étre aussi que dans la rage, dans laquelle le cerveau et 
la moelle sont le siége du virus, la virulence est liée aux éléments 
qui font partie des nodules caractéristiques; il serait moins pro- 
bable que ces nodules soient expression d’une action éloignée 
toxique, comme le sont, par exemple, les lésions nerveuses dans 
le tétanos, dans lequel la moelle n’estpas virulente. De plus, nous 
nous sommes convaincus que la moelle rabique stérilisée ne 
produit ni la rage, ni les nodules Pie edt Ut pour cette 
maladie. 

En effet, en comparant la moelle rabique avec celle des 
animaux succombés au tétanos, ou par le fait d'une intoxication, 
on constate souvent, dans ces derniéres maladies, la méme 
hypérémie et méme linfiltration cellulaire et de masses hyalines 
dans les parois vasculaires; mais on y cherche en vain une 
localisation miliaire de ces lésions aux parties indiquées, et on 
n’y trouve pas les ilots inflammatoires péricellulaires de la rage. 
Il résulte de ces examens comparatifs, de méme que des cons- 
tatations des auteurs sur les lésions de la rage, qu’il s’agit dans 
cette maladie de foyers miliaires, surtout dans la substance grise 
et de préférence dans les régions motrices, qui par leur forme. 
et leur sitge présentent des particularités, parmi lesquelles les 
noyaux embryonnaires autour de certaines cellules nerveuses 
modifiées sont, d’aprés moi, les plus caractéristiques. 

Pour m’assurer de la valeur diagnostique de l'ensemble des: 
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lésions rabiques et surtout des petits foyers péricellulaires, 
jexamine depuis plusieurs mois les piéces, moelle ou cerveau, 
qu’on nous envoie avec les personnes mordues. 

Voici la manivre dont je procéde : des tranches de moelle ou 
de cerveau, de 5-10 mm. carrés sur 3 mm. d’épaisseur, sont 
durcies dans l’aleool absolu, tandis qu’une partie de Ja moelle 
est inoculée par trépanation & un cobaye ou un lapin. Le lende- 
main on peut tres bien en faire des coupes minces qu’on 
teint par le bleu de méthyléne ou Ja fuchsine de Léftler. En 
quelques minutes les pices sont colorées ; on les lave a l'eau 
distillée, et aprés les avoir fait déshydrater, on les éclaircit 
dans l’essence de girofle et on monte dans le baume de 
Canada. | 

Par ce procédé, la substance médullaire n’est pas bien con- 
servée, mais, comme mes recherches l’ont montré, la substance 
blanche est peu modifiée dans la rage, et encore ces modifica- 
tions ne sont-elles que peu caractéristiques, de sorte qu’on peut 
s’en passer dans cet examen. La substance grise et Jes produits 


de prolifération et d’inflammation, au contraire, sont tres bien 


conservés et colorés par ce procédé rapide. On voit déja a un 
faible grossissement, d’une maniere éclatante, les groupes de cel- 
lules motrices des régions intéressées; parmi ces cellules il y en 
a quelques-unes qui sont ordinairement pales, vacuolaires, aux 
prolongements cassés, au noyau modifié (en karyokinése par- 
fois), envahies par de petitescellules rondes mono-nucléaires et 
formant le centre d’un petit nodule, composé lui-méme par les 
éléments migrateurs mono-nucléaires quenous avonstoutal’heure 
signalés. On voit bien en méme temps les vaisseaux proliférés, 
dilatés souvent, renfermant beaucoup de leucocytes, et entourés 
d’espaces lymphatiques dilatés et remplis d’éléments embryon- 
naires, parfois pigmentés. 

Ce qui caractérise surtout la lésion, c’est la présence de ces 
nodules péricellulaires. : 


Voici enfin, comme exemples de notre procédé, quelques cas 
dans lesquels cet examen nous a donné des renseignements 


utiles. 


I. — Perracue Gricoriu, 4gé de 37 ans, de Baleni (Covurliu), est mordu 
le 13 octobre par son chien, de retour a la maison aprés une absence de 
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3 jours. Le méme jour l’animal est abattu, et om envoie a l'Institut le bulbe 
et le cerveau du chien dans la glycérine. L’autopsie a été négligée. 

Le 17 on recoit les piéces; on les fait durcir dans l’alcool, aprés les 
ayoir'fixées parla liqueur de Flemming, et le 20 octobre on fait des coupes ; 
on les colore par le bleu de méthyléne et nous constatons d’abondants nodules 
rabiques autour des cellules nerveuses du bulbe, surtout dans les noyaux du 
pneumogastrique et du nerf hypogastrique. ; 

Le lapin inoculé est mort de la rage, 

II. — Le paysan Gavrit Prepeuita, 4gé de 40 ans, de Ciumulesti (Suceava) 
est mordu le 22 octobre par un chien étranger, suspect de rage, sur lequel 

on ne nous donnait pas de renseignements. 

Le 3 novembre on recoit le cerveau du chien dans la glycérine, on fait 
durcir dans l’alcool absolu, et le 5 on fait des coupes, dans lesquelles on 
constate au microscope beaucoup de nodules rabiques dans l’épendyme du 
ventricule latéral. 

Le lapin infecté est mort aprés 30 jours de la rage. 

III. — M. Anron Sicuni, Agé de 43 ans, de Roman, est mordu le 34 octo- 

bre par un chien eHapcot qu’on a tué. 
_. Dans les coupes qu’on a obtenues des piéces envoyées, apres Sureeceuent 
dans l’alcool, on observe des nodules rabiques caractéristiques en grand 
nombre,surtout autour des cellules nerveuses de la paroi du ventricule laté- 
ral au-dessous de l’épendyme. . 

Le lapin inoculé en méme temps, meurt rabique le 24 novembre. 

IV. — Un chien présentant des symptomes suspects, meurt de la rage 
4 l'Institut. On constate les lésions anatomiques de la rage. On fait durcir 
le cerveau, le bulbe et la moelle de l’animal dans l’alcool absolu, et deux 
jours aprés on peut observer, dans les coupes ‘colorées par la fuchsine, de 
nombreux nodules autour des cellules motrices dans les noyaux du plan- 
cher du [V° ventricule, surtout du nerf hypoglosse, et dans les cornes an- 
térieures de la moelle cervicale. 

Le Japin inoculé avec cette moelle meurt de la rage 18 iours aprés la 
trépanation. 

_ V.—Le mémejour on fait abattre un chien suspect, on durcitle bulbe et la 
moelle dans l’alcool, et, deux jours aprés, on fait des coupes dans lesquelles 
on n’observe pas de nodules péricellulaires. 

Le lapin inoculé avec la moelle de ce chien reste bien portant. 

VI. — L’enfant Marra JonicA Frraru, de Slatina, Agée de 8 ans, est 
mordue le 7 novembre par un chien présentant les symptomes de la rage. 

Le 12 novembre on regoit quelques fragments de bulbe et de cervelet 
conservés dans la glycérine. Aprés durcissement dans l’alcool absolu on 
obtient des coupes, dans lesquelles on constate, dans les points qui 
correspondent au IV® ventricule, une dilatation considérable des vaisseaux 
avec hémorragies, de méme que quelques petits nodules rabiques. 

Le lapin infecté est mort de la rage. 

VII. — Perru J. Sreranescu, ouvrier de Turmi-Severin, est mordu le 
48 novembre par un chien suspect, et qu’on tue le méme joun 

Le 25, on regoit le cerveau de l’animal; dans les coupes qu’on en obtient 
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aprés durcissement dans l’alcool absolu, on constate la présence de quelques 
petits nodules rabiques autour des cellules de la corne d’Ammon. 

Le lapin infecté le méme jour est mort de la rage. 

VIII. — Jon Draguicescu, Agé de 24 ans, soldat de Ramnicu-Valcei, est 
mordu le 6 décembre par un chien suspect qu'on fait abattre. 

On recoit le 10 le bulbe de l’animal, et dans les coupes obtenues par 
le procédé indiqué, on constate des vaisseaux dilatés et des hémorragies a 
la base du IV® ventricule. Certaines cellules nerveuses sont entourées d’élé- 


ments embryonnaires, surtout le long du raphé. Ces mémes cellules sont en | 


méme temps plus pales ot quelques fois sans noyau. 
Dans ce présent cas la lésion est plus diffuse. 


On voit done que si on posséde le cerveau et surtout le bulbe 
ou la moelle de l‘animal suspect, conservés dans la glycérine, 
l'examen histologique de ces pieces peut compléter le résultat 
de l’observation et de l’antopsie du chien, afin de faciliter le 
diagnostic rapide de la rage. 

On doit faire dans ces cas des coupes qui intéressent les 

ventricules, le bulbe ou Ja partie cervicale de la moelle. Dans les 
cas de rage. deux jours aprés avoir fait durcir les pieces, on 
y trouvera, a cdté de Vhypérémie et des foyers embryonnaires 
périvasculaires moins caractéristiques, de petits nodules formés 
par une zone de cellules embryonneires entourant une cellule 
nerveusé dégénérée ou en prolifération. 
Je suis bien loin cependant de regarder cette constatation 
comme une preuyve absolue, ou bien de vouloir supprimer, par 
Vintroduction de ce procédé rapide, les autres moyens de dia- 
gnostic, parmi lesquels il y en a quelques-uns, notamment les 
symptomes et l’expérimentation sur l’animal, qui donneront 
la preuve absolue. Mais il y a certains cas, comme ceux que j’ai 
indiqués en téte de cette communication, ou je crois que la 
constatation des nodules décrits rendra des services. 

Au point de vue pratique on peut done conclure qu’d cété de 
Vobservation et de Fautopsie du chien mordeur, Vexamen histologique 
de son systeéme nerveux central ne doit pas étre négligeé. 

On ne devrait renoncer a cet examen que sile cerveau de Vanimal 
mordeur est tout a fait macéré ou tellement maltraité, qu'on ne hae 
rait plus sy orienter. 

“Si on ne trouve a un examen minutieux des parties indiquées 
aucun nodule miliaire périvasculaire ou péricellulaire, il est a supposer 
avec grande probabilité que Vanimal mordeur n’'étatt pas enragé ; au 
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contraire, la présence des lésions décrites et surtout des nodules péri- 
cellulaires parle en faveur de la rage de Vanimal suspect. 

Ces nodules sont moins prononcés chez les animaux tués dans la 
premiere période de la rage, que chez ceux qui ont succombé a la 
maladie; surtout dans des cas prolongés, UVinfiltration cellulaire est 
irés prononcée et devient plus diffuse. 


EXPLICATION DES FIGURES 


PLANCHE VIII 


Fic. 4. —- Modifications des cellules motrices de la mvelle du lapin mort 
de larage des rues. Durcissement par |’alcool, coloration au bleu de méthyléne. 
- Grossissement : 300 envir. c n, cellule nerveuse présentant dans son proto- 
plasme le réseau chromatique; k, noyaux présentant la substance colorée 
sous forme d’une étoile (karyomitose) &, et sous forme d’un corpuscule uni- 
forme, c. La cellule est entourée de leucocytes qui remplissent aussi 
un petit vaisseau voisin ((), 

Fic. 2. — Méme préparation, méme traitement et méme grossissement 
que dansla figure précédente. Leréseau chromatique de la cellule nerveuse (cn) 
s'est concentré autour du noyau (sch), dont on ne voit que le nucléole. 
Dans le protoplasme de la cellule on remarque deux vacuoles (?). 

Fig. 3. — Méme préparation; une cellule, cn, dont le réseau chromatique 
a disparu au milieu v, et qui présente un noyau comprimé a sa périphérie, x. 

Fic. 4. — Modification d’une cellule motrice dela moelle d’un enfant mort 
de la rage; méme traitement, coloration au rubin, grossissement comme 
pour les préparations précédentes. La cellule, cn, présente un noyau en mulfi- 
plication, des vacuoles dans son protoplasme, et une dilatation yacuolaire 
de l’espace péricellulaire renfermant des éléments embryonnaires ce, mono 
et polynucléaires. ‘ 

Fie. 5. — Une cellule nerveuse motrice et un vaisseau de la moelle d'un 
lapin mort de la rage. Préparation colorée par le méme procédé. La cel- 
lule nerveuse présente des granulations chromatiques peu nettes dans son 
protoplasme et dans le noyau, qui est plus pale qu’a l’ordinaire; des cel- 
lules embryonnaires, ce, se trouvent autour de la cellule, dans les espaces 
péricellulaires dilatés et dans le protoplasme de la cellule méme. Entre la 
cellule et le vaisseau se trouyent deux vacuoles v, aux parois bien colorées. 
Les tuniques du vaisseau sont grossies, concentriques, deyenues embryon- 
naires et sa lumiére est réduite. 

Fig. 6. — Nodule rabique dans la substance réticulée du bulbe rachidien 
du chien dans la rage des rues: méme traitement que. pour les prépara- 
tions précédentes. 

Deux cellules nerveuses, dont l’une est sans noyau. L’une de ces cellules, 
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cn, est entourée de cellules embryonnaires qui pénétrent dans le protoplasme 
méme de la cellule, un vaisseau capillaire qui passe auprés de la cellule 
est également rempli de leucocytes. Les deux cellules sont entourées des 


espaces sinueux, el entre les deux on trouve une substance colorée gra-. 


nuleuse, irréguliére, g7. 

Fig 7. — Nodule autour d’une cellule nerveuse motrice de la moelle du 
chien mort delarage des rues. Gross.800 diam. envir. Coloration aveclebleu 
de Loffler. La cellule nerveuse est devenue uniforme, sans réseau chroma- 
tique, sans noyaux, et ases prolongements cassés. On trouve des éléments 
embryonnaires et notamment quelques cellules polygonales ca, aux bords 
diffus, dans l’espace péricellulaire, et des éléments embryonnaires de prove- 
nance différente, auprés de la cellule nerveuse. Ces éléments résultent en 
partie d'une prolifération des cellules endothéliales des petits vaisseaux, 
cen. Au milieu du nodule existe du pigment, parfois entouré dune zone 
colorée uniforme, et dans un vaisseau capillaire ¢, on observe auprés des 
globules rouges des grains angulaires, ca. 

Fie. 8. — Nodule rabique del'enfant : en, cellule nerveuse avec des espaces 
péricellulaires sinueux, p, et un noyau pale, n. La cellule est entourée 
de cellules embryonnaires. 


SUR QUELQUES POINTS 
| CONCERNANT LIMMUNITE CONTRE LE TETANOS 


Pan MAd. VAILLARD, 


“Médecin-major de 17¢-classe, professeur agrégé du Val-de-Grace. 


Le récent mémoire de MM. Brieger, Kitasato et Wassermann 
sur l'Immunité et la résistance aux poisons m’a paru appeler, 


-& propos du tétanos, quelques observations que je mentionnerai 
-brigvement dés aujourd’hui, me réservant de traiter la question 


plus en détail dans l’exposé ultérieur des recherches que j’al 
poursuivies sur le méme sujet. , 

La partie de ce travail consacrée au tétanos débute ainsi 
qu il suit: « Depuis que l'un de nous (Kitasato) est parvenu, en 
collaboration avec M. Behring, 4 conférer au lapin limmunité 
contre le tétanos par |’ ius Gon de cultures en bouillon suivie 
d’injection de tri-chlorure d’iode, aucune publication n’a paru 
sur l’immunisation des animaux doués d’une réceptivité COR pIOte. 
La méthode de ces auteurs ne conférait ’immunité qu’a 40 0/0 
des animaux, et la grande mortalité quelle entrainait exigeait la 
recherche de méthodes plus parfaites, reposant sur des bases 
praliques. » 

Sans doute les auteurs du mémoire n’ont pas eu connaissance 
des Bulletins de la Société de Biologie, car ils y auraient trouvé ! 
ja mention d’une méthode plus sure et plus pratique que celle 
de MM. Behring et Kitasato pour immuniser les lapins contre 


4. Vairrarp, Sur l’Immunité contre le tétanvs, Sociele de Biologie. Séance du 
21 février 1891, page 447. — Sur les propriétés du sérum des animaux rendus réfrac- 
taires au tétanos. Sac. de Biologie. Séance du 6 juin 1891, page 462. 
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le tétanos. Cette méthode utilise les propriétés vaccinantes que 
possédent les cultures filtrées du microbe, lorsqu’elles ont été 
partiellement dépourvues de leur toxicité par le chauffage; elle 
consiste 4 introduire dans le sang des!doses massives de cultures 
filtrées, chauffées 4 des températures progressivement décrois- 
santes, 60°, 55°, 50°, puis des quantités graduellement aug- 
mentées de cultures filtrées dont la toxicité est entiére. L’appli- 
cation en est facile. A trois jours d’intervalle on injecte, dans 
une veine de l’oreille, deux doses de 10 c. c. d’une culture filtrée, 
chauffée pendant une heure a 60°. Cing jours apres on injecte 
10 c. c. de la méme culture, mais chauffée pendant uve heure 
a 55°; enfin, apres un nouveau délai de cing jours, 10 c. c. 
de la culture chauffée une heure 4 50°. Cela suffit déj& pour 
donner l'immunité aux animaux et conférer au sang la propriété 
anti-toxique. L’état réfractaire est ensuite renforcé au moyen de 
cultures filtrées, douées de toute leur toxicité; pour cela, 
tous les 8 410 jours, on en injecte dans les veines des quantités 
croissantes, 5, 10, 15, 20, 30 c. c. et méme plus si besoin est. 

Chez tous les lapins ainsi traités, on obtient shrement une 
immunilé durable. Des animaux vaccinés en décembre 1890 et 
janvier 1891, restent encore réfractaires.au tétanos; leur sang a 
conservé pendant huit mois etplus un grand pouvoir anti-loxique, 
et, bien que ce dernier commence & fléchir aujourd’hui, 
Vimmunité conférée n’en persiste pas moins. 

Le méme moyen, mais avec des doses infiniment moindres 
et plus fréquemment répétées, donne des résultats identiques 
sur le cobaye. Chez cet animal encore, l'état réfractaire est 
durable, il persiste pendant une année au moins, et les femelles 
le transmettent aux descendants '. 

M. Kitasato a cru pouvoir avancer naguére 2 que les cultures 
tétaniques filtrées et chauffées étaient incapables de donner 
Vimmunité. Les expériences sur lesquelles il appuie cette 
opinion nous semblent insuffisantes alajustifier. Ainsi M. Kitasato 
injecte & des souris 1c. c. ou 0°°,5 de cultures filtrées, chautfées 
455°, 60°, 70°,.80°, 90° ou 100°. Aprés 3, 8 jours, 2 el 3 semaines, 


4. Les cultures employées 4 l'immunisation ont toujours été faites dans du 
bouillon de beeuf alcalin et légeérement peptonisé. 
2. KirasatoR,echerches expérimentales sur le poison tétanique. Zeitsch. f. Hygiene, 
juin 1891. 
15 
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il éprouve ces animaux; tous meurent tétaniques, d’ou la con- 
‘clusion qu "il est impossible dobtenir Vimmunité par cette 
méthode. Mais les résultats n’eussent-ils pas été dilférents si 


‘M. Kitasato ne s’était pas limité & cette dose par trop minime 
‘de 1 c. c. et si, d’autre part, négligeant les liquides chauffés 
a exces, il avait plus insisté sur les cultures soumises a des 
températures iuférieures & 63°? Le cobaye est, toute proportion 


gardée, plus sensible que la souris au tétanos, et cependant rien 


‘nest plus aisé que de l’immuniser par l’emploi judicieux des 


cultures filtrées et chauffées. 
Les moyens ne manquent pas, d’ailleurs, pour rendre stre- 


‘ment réfractaires au tétanos, non seulement le lapin, mais aussi 


les animaux les plus réceptifs comme le cobaye, le rat. Un 


procédé trés simple, plus expéditif que le précédent, consiste a 


employer, non plus la toxine atténuée par la chaleur, mais la 
toxine modifiée par ’iode. M. E. Roux, dans son discours sur 
l’Immunité au Congres de Londres, a mentionné ce moyen 
d’immunisation facile, pratique, et qui donne degrésultats égale- 
ment certains pour la diphtérie et le tétanos. 

L’iode, a faible dose, neutralise ou modifie instantanément 
le poison tétanique. Sia 0°°,5 d’une culture filtrée dont 1/6000 
dec. c. suffit pour tuer un cobaye adulte, on ajouteun volume égal 
d’eau iodée 41/500, on peut, immédiatement apres, injecter la 
totalité du mélange sous la peau d’un jeune cobaye, sans déter- 
miner le moindre symptéme tétanique. De méme aucun accident 
ne succéde a l’injection dans les veines du lapin de quantités rela- 
tivement grandes de cultures fillrées, additionnées d'eau iodée. 
Apres quelques injections de ce genre, comportant des doses 
croissantes de culture, les animaux acquiérent |’immunité. 

Immuniser un lapin devient done chose aisée; l’exemple 
suivant indiquera le mode de faire. 8 

A 3 cent. c. dune culture tétanique filtrée, on ajoute 1c. c. 
deau iodée a 1/500, et le mélange est immédialtement injecté 
dans la veine marginale de Voreille. Aprés trois jours, nouvelle 
injection dans le sang d’un mélange de 6 c. c. de culture 
filtrée et de 1 cent. c. d’eau iodée. Cing jours aprés, troisiéme 
injection intra-vasculaire d’un mélange de 12 c. c. de culture 
filtrée et de 2c. c. d’eau iodée. Le quinzitme jour qui suit la 
derniére injection, les lapins sont éprouvés par lintroduction 
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dans le sang de 4c. c. d’une culture fillrée dont 0°,5 donne au 
témoin un tétanos mortel : les animaux vaccinés ne présentent 
aucun symplOme Létanique et leur sérum est devenu antitoxique. 
Trois injections suffisent donc pour déterminer l'état réfractaire 
que l’on renforce ensuite, comme précédemment, par des doses 
croissantes, 5, 40, 15, 20, 30, 40 c. ce. de cultures filtrées non 
additionnées diode. 

Le méme procédé est applicable au cobaye, mais, en raison 
de la sensibilité plus grande del’animal au poison tétanique, les 
doses de cultures filtrées doivent étre plus discrétes que chez le 
lapin, et les injections plus nombreuses; celles-ci sont faites 
sous la peau. L’immunité est ainsi sdrement et rapidement 
obtenue, comme |’établit !exemple suivant. 

Deux cobayes regoivent sous la peau, & des intervalles régu- 
liers de trois jours, des doses progressives de culture filtrée et 
d’eau iodée a 1 pour 500. 


49 Mélange de Occ 5 de culture filtrée et de Ove 5 d’eau iodée. 


2° =. f 0%. 5 = Occ 2 — 
3° — lee — Ove 5 = 
4° — Qce — Occ 5 — 
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Douze jours apresladerniére injection, on éprouvel’immunité 
de ces animaux en leur injectant 1/3 de c. c., d'une culture 
filtrée dont 1/6000 de c. c. donne au cobaye un tétanos mortel ; 
aucun d’eux ne présente de symptéme télanique et leur sérum 
est antitoxique. L’état réfractaire de ces animaux se maintient 
encore apres huit mois. 

Le ral est également immunisé par le méme procédé; mais 
pour cet anima!, plus encore que pour le cobaye, il convient de 
recourir 4 des doses d’abord trés minimes et a des injections 
fréquemment répétées. 

Siremarquables que soientles succés obtenus parMM. Brieger, 
Kitasato et Wassermann avec le mélange d’extrait de thymus et 
de culture tétanique pour l’immunisation du lapin et de la souris, 
elles n’autorisent cependant pas une conclusion aussi absolue 
que celle de ces auteurs lorsqu’ils écrivent : « Aucune autre 


méthode navait encore donné des résultats aussi favorables 


relativement a la vaccination d’animaux doués d'une aussi 
erande réceptivité. » Ou bien. encore: « Pour transformer les 
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- cultures toxiques en cultures vaccinantes, il est de toute néces- 


sité d’employer les substances cellulaires (thymus) que nous 
avons signalées. » L’extrait de thymus fournit un moyen, tres 
remarquable assurément, de modifier la toxine pour la rendre 
vaccinante, mais cet agent est loin d’étre le seul; le chauffage, 
Viode produisent les mémes effets, conduisent aux mémes résul- 
tats d'une maniére plus simple, plus rapide, aussi constante, et 
cela chez le lapin, le rat et le cobaye. Or M. Kitasato n’a-t-il pas 
établi naguére que le cobaye est, de tous les animaux, le plus 
sensible a la toxine tétanique; apres lui se placent la souris, le 
lapin. Il n’est donc pas exact de dire que seul le mélange d’ex- 
trait de thymus et de culture tétanique permet l’immunisation des 
animaux doués d’une extréme réceptivité. Ajoutons enfin que les 
deux procédés décrits ci-dessus, comme diailleurs celui de 
MM. Brieger, Kitasato et Wasermann, immunisent également 
les animaux contre l’intoxication par les plus grandes doses de 
culture filtrée, et contre le poison que le microbe sécréte dans 
Yorganisme lui-méme. Ainsi les lapins, cobayes et rats vaccinés 
résistent 4 l'inoculation de spores additionnées d'acide lactique, 
ce quiconstitue une épreuve des plus séveres. 

Il n’est pas jusqu’a Vinjection de doses progressives de 
cultures filtrées dont la toxité est entiére qui ne puisse conférer 
Vimmunité par le fait d’une accoutumance graduelle au poison. 
Chez le lapin ce mode d’immunisation est facile, sil’on procéde 
avec ménagement. Aprés un certain nombre d’inoculations sous- 
cutanées de toxine non modifiée, d’abord & doses trés faibles, 
puis lentement progressives, on voil apparaitre la propriété 
antitoxique du sang ; des lors les inoculations vaccinantes peu- 
vent étre plus rapidement augmentées pour atteindre par 
exemple 30 et 40 c. c, d’une culture filtrée dont 0c¢,5 donne 
au lapin un tétanos mortel. Chez le cobaye, le procédé d’immu- 
nisation comporte plus de difficultés, mais avec de la per- 
sévérance et. de la lenteur dans Vadministration des doses 
extrémement faibles de toxine, on peut faire supporter a cet 
animal des quantilés de culture 30 fois supérieures & la dose 
mortelle. . 

 Lremploi des cultures stérilisées par filtration, et modifiées 
ou non par Ja chaleur ou Viode, ne constitue pas le seul moyen 
d’immunisation contre le tétanos. Dans une note a la Société 
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de Biologie ‘, j’ai déjA mentionné une méthode bien différente 
a laquelle M. E. Roux a fait aussi allusion au Congres de 
Londres, et que l’on pourrait appeler « Vaccination microbienne » 
par opposition a la vaccination purement chimique. Elle consiste, 
en effet, & faire agir le microbe lui-méme, n’ayant subi préala- 
blement aucune action atténuatrice, ou modificatrice. Ainsi, on 
détermine l'état réfractaire chez le lapin par l’inoculation plu- 
sieurs fois répétée dans le tissu conjonctif de la queue ou du 
tronc, de quantités d’abord trés faibles, de culture additionnée 
d’acide lactique. Sans entrer dans le détail et l’interprétation de 
faits qui trouveront mieux leur place dans un exposé d’ensemble, 
je me bornerai & dire que l’immunité résulte alors de la toxine 
élaborée par le bacille au point ot on Vinjecte : le poison est 
sécrété a dose trop minime pour provoquer des accidents 
tétaniques, mais en quantité suffisante pour immuniser l’animal. 
Cette méthode est loin d’étre aussi générale que les deux pre- 
miéres. Si elle réussit chez le lapin, elle devient plus difficile et 
plus dangereuse chez le cobaye et le rat; des cobayes cependant 
ont pu étre ainsi rendus réfractaires. 

L’immunisation des animaux méme les plus recéptifs, contre 
le tétanos, nese pose donc pas comme un probléme aussiardu que 
semblent le penser MM. Brieger, Kitasato et Wassermann. Tout 
en les louant d’avoir enrichi cette question d’un travail remar- 
quable et d'un fait biologique de haut intérét, qu'il me soit 
permis de rappeler que j’ai déja donné une solution pratique de 
la question, et que, parmi les procédés décrits dans la présente 
note, quelques-uns, par leur simplicité et la sureté de leurs 
résultats, ne le cédent en rien a celui que décrivent aujourd’hui 
les savants allemands. 

A un point de vue différent, le mémoire de MM. Brieger, 
Kitasato et Wassermann appelle encore quelques observations. 

Dans la communication ci-dessus visée, & la Sociétéde Bio- 
logie', j'ai établile fait suivant. Le sang dela poule, naturellement 
réfractaire au tétanos, n’exerce aucune action sar Je poison téta- 
nique; mais il devient antitoxique lorsqu’on injecte dans le péri- 
toine de cet animal une dose massive de culture filtrée. A cette 
notion s’en ajoutait une autre : le sang des lapins rendus réfrac- 


4. Variarp, Sur la propriété du sérum des animaux rendus réfractaires au 
tétanos. Societe de Biologie, 1891, p. 462. 
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taires par des inoculations répétées de cultures vivantes addition- 
nées d’acide lactique sous la peau de la queue ou du trone, ne 
présente généralement pas de propriété antitoxique appréciable. 
D’ oi paraissait ressortir, contrairemental’ opinion de Behring, que 


la propriété antitoxique du sérum ne peut servir & une interpréta- 


tion générale de l’immunité, puisqu’elle fait défaut chez les ani- 


maux naturellement réfractaires et qu’elle n’existe pas toujours 


chez les animaux immunisés. Elle apparait deslors comme un attri- 
but artificiel, contingent, intimement lié 4 la pénétration dans l’or- 
ganisme de doses plus ou moins grandes des substances élaborées 
par le bacille tétanique. Tel est le fait de la poule; tel aussi celui 
des lapins précédents dont le sang n’est pas antitoxique, bien que 
les animaux soient réfractaires, mais chez lesquels on fait appa- 
raitre cette propriété par l’injection dans les veines ou sous la 
peau de quantités parfois minimes de cultures filtrées. 

L’expérience qui concerne la pouJe a été contestée par 
M. Kitasato. Déja dans un travail publié en juin 1891 * cet 
auteur déclaraii n’avoir observé aucune propriété antitoxique 
dans le sang de 10 poules qui avaient recu, en plusieurs 
fois, 15 c. c. de culture tétanique dans les muscles. Le mémoire 
plus récent de MM. Brieger, Kitasato et Wassermann relate 
de nouvelles recherches de M. Kitasato sur cing cogs auxquels 
il avait injecté en 6 fois 38 c. c. de culture; les résultats furent 
également négatifs. « Je suis donc autorisé a affirmer encore, 
écrit ce dernier, que le sang de cog jouissant d’une immunité 
naturelle contre le tétanos, méme apres des inoculations de cul- 
tures tétaniques, ne peut vacciner un animal réceptif contre cette 
maladie. » 

Cette divergence entre les faits de M. Kitasato et les miens 
avait lieu de surprendre, car l’expérience contestée me donnait 
toujours des résultats conformes a ceux que j’ai énoncés, et: 
javais pu rendre témoins MM. E. Roux et Metchnikoff de son 
exactitude absolue. J’ai eu la bonne fortune de faire dans ces 
derniers temps la connaissance de M. Kitasato, de passage a 
4 Paris. Avec une courtoisie dont je ne saurais trop le remer- 
cier, M.. Kitasato a bien voulu répéter au laboratoire du Val-de- 
Grace l’expérience sur laquelle nous étions en désaccord. 
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ll a pu constater lui-méme, sur des poules préparées, la 
propriété antitoxique du sang qu'il n’avait pu observer a Berlin. 

Deux poules furent suber pour cette épreuve; chacune 
d’elles avait recu dans le péritoine 60 c. c. de culture filtrée, 
répartis en trois doses aux dates suivantes : 14 et 21 décembre 
1891, 10 mars 1892. — En présence de M. Kitasato, du sang a 
été recueilli, défibriné et injecté aussitét sous la peau de trois 
souris a la dose de 0°°,5 et 1 c. c. Immédiatement apres, on injecte 
a lune de ces souris 1/15 dec.c.d’une culture filtrée dont 1/6000 
dec. c. donne au cobaye adulte un tétanos mortel. La méme dose 
est injectée 4 une souris témoin. Tandis que celle-ci mourait 
tétanique apres 24 heures, la souris qui avait recu 0°¢,5 de sang de 
poule ne présenta ultérieurement aucun symptéme de tétanos. 

Les deux autres souris furent éprouvées, 15 heures apres 
Pinjection du sang de poule, par M. Kitasato lui-méme, avec 
une culture sur gélose provenant de son laboratoire. Le témoin 
de cette deuxiéme expérience devenait tétanique 48 heures 
apres linfection, et mourait le huititme jour. Les deux souris 
préparées resterent bien portantes. 

Devant ces résultats, M. Kitasato a_reconnu l’exactitude du 
fait que j’avais avancé, et il a bien voulu m’autoriser a le consi- 
gner dans cette note. . 

Si M. Kitasato n’a pu aboutir aux mémes conslatations 
dans ses recherches personnelles, la raison en est qu il ne 
réalisait pas les conditions voulues; d’aprés son opinion, il 
faudrait attribuer son insuccés aux causes suivantes : injection 
des cultures filtrées dans les muscles et non dans le péritoine, 
l'insuffisance des doses, l’emploi du sang de poule sans défibri- 
nation préalable. 

En réalité la dose de culture injectée panehie seule. Pour 
certaines poules 20 c. c. suffisent; chez d’autres il convient 
de renouveler une et méme deux fois la dose afin d’obtenir la 
propriété antitoxique du sang dans toute sa plénitude. Celle-ci, 
d’autre part, ne devient pas manifeste aussitét apres lintro- 
duction de la culture filtrée dans le péritoine ; il faut méme 
ajouter que le sang reste toxique pendant un certain temps. 
Lorsqu’on extrait le sang d’une veine de la poule pendant les 
5 ou 6 jours qui suivent l’injection de 20 c. c. de culture dans le 
péritoine, et qu’on en inocule 0°,5 ou 1 c. c. sous la peau des 
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souris, ces animaux meurent tétaniques '. La propriété anti- 
toxique ne s’établit que lentement, progressivement ; déja 
appréciable, in vitro, du 8° au 12° jour, elle se montre tres 
active du 18¢ au 20¢ jour, toujours d’autant plus marquée que 
la masse de culture injectée a été plus considérable. I] en est de 
la poule comme des lapins immunisés, dont le sang posséde une 
activité proportionnelle aux doses de culture employées pour 
Vimmunisation. Une fois établie. cette propriété persiste pendant 
4, 6 et méme 8 mois; lorsqu’elle commence a diminuer il suffit 
d’une nouvelle injection dans le péritoine pour la faire remonter 
a son énergie premiere. 

L’albumine de ]’ceuf provenant deans poule dont le sang est 
antitoxique ne posséde pas cette propriété. L’albumine de l’ceuf 
peut étre considérée comme l’analogue du lait, l’une et l’autre 
sont un derivé immédiat de ]a substance maternelle et remplis- 
sent le méme role a l’égard du jeune animal. Il sera donc tres 
intéressant de chercher quelles sont les propriétés antitoxiques 
du lait chez les femelles immunisées. Mais nous reviendrons sur 
_ cette question a propos de l’immunité transmise a leurs petits 

_par les meres vaccinées. _ 


4. Le poison circule donc inaltéré pendant plusieurs jours dans l’organisme de 
‘la poule sans que celle-ci en éprouve le moindre dommage. Si animal ne présente 
pas de symplomes tétaniques, ce n’est donc pas parce que son sang ou ses cellules 
détruisent le poison, mais vraisemblablement parce que les éléments sur les- 
quels la toxine pourrait agir sont naturellement insensibles a ses effets. 


Ss 
4 


DEUX CAS DE TETANOS 


TRATTES: PAR DES INJECTIONS DE SANG ANTITOXIQUE 
(ETHODE DE MM, BEHRING ET KITASATO) 


Par M. L. RENON, IntTeRNE DES HOPITAUS. 


Nous venons d’observer dans le service de notre maitre, le 
professeur Dieulafoy, a dix jours @intervalle, deux cas de tétanos 
grave, terminés par la mort. Les deux malades ont été traités 
par linjection sous-cutanée de doses relativement considérables 
de sang défibriné de lapins immunisés contre le tétanos. Sur la 
demande de M. Dieulafoy, MM. Vaillard et Roux ont pratiqué les 
injections du sang thérapeutique. Malgré l’insucces de cette ten- 
tative, nous croyons utile de publier ces deux observations. Elles 
ne permettent point de porter un jugement sur la nouvelle et si 
intéressante thérapieinaugurée par MM. Behring et Kitasato ', 
mais elles contiennent des renseignements utiles, notamment en 
ce gui concerne les doses a employer. 


OBSERVATION |. —Le nommé X..., agé de 29 ans, charretier, entre dans 
le service du professeur Dieulafoy, a ’hépital Necker, le 2 avril 1892. 


4. Nous rappelerons ici, que MM. Behring et Kitasato ont découvert que le 
sérum du sang des animaux immunisés contre le tétanos jouitd’un véritable pou- 
voir antitoxique vis-a-vis du poison tétanique. Ainsi, une culture tétanique filtrée 
sur terre poreuse, capable de tuer une souris a la dose de 4/100,000 dec. c. devient 
inoffensive si on la mélange’avec son volume de sérum de lapin rendu réfractaire 
au tétanos. Ce pouvoir antitoxique s’exerce non seulement in vito, mais aussi dans 
Porganisme. Un animal sensible au tétanos (souris, rat, cobaye, lapin, etc.) résiste 
@ l’inoculatlon de quantités de cultures tétaniques, plusieurs centaines de fois supé- 
rieures 4 la dose mortelle, si on lui injecte en méme temps ou quelque temps 
aprés un peu du sérum de Japin immunisé contre le tétanos. Bien plus, en intro- 
duisant le méme sérum dans le corps de souris déja atteintes de tétanos, M. Kita- 
sato a obtenu la guérison. Ces faits si remarquables paraissant fournir une base 
solide pour le traitement spécifique du tétanos, M. Dieulafoy a pensé que la 
nouvelle thérapeutique devait élre essayée sur ses, malades. 
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lly aun mois environ, le malade tomba dans une écurie, la téte en 
arriére, et se fit une blessure de la région post-auriculaire droite, qui fut 
suivie d’une perte momentanée de connaissance. Il reprit néanmoins 
son travail le lendemain et le continua pendant trois semaines sans 


incident. 

Le dimanche 27 mars, il s’apercut, en déjeunant, que ses machoires 
étaient fortement serrées et qu’il ne pouvait ni boire, ni manger. Il remar- 
qua, dans la soirée, que son cou devenait raide et quiil ne pouvait plus 
tourner la téte. 

Le lendemain, 28 mars, la raideur persista : il dut méme garder le lit 
avec de la fiévre. : 

Le 29 mars, son état s’aggrave ; la région lombaire devient douloureuse 
les jours suivants, et le samedi 2 avril, quand il entre a ’hépital, il est 
en opisthotonos complet, la téte fortement convulsée en arriére, la fesse 
gauche effleurant un peu le lit, le coté droit ne reposant que sur le talon. 
On observe en méme temps un certain degré de pleurosthotonos droit, le 
tronc décrivant une courbure latérale de ce coté. Les sterno-mastoidiens et 
les grands droits de l'‘abdomen font une saillie manifeste sous la peau ; les 
autres muscles du tronc et ceux des membres inférieurs sont durs et con- 
tracturés, les machoires sont fortement rapprochées ; les mouvements de 
l'ceil sont libres. Les membres supérieurs seuls sont indemnes, ainsi que 
le grand pectoral et. le deltoide. 

En outre, toutes Jes 10 minutes environ, le malade a des secousses 
convulsives qui ne durent guére plus de 10 & 15 secondes, mais qui sont 
assez douloureuses pour qu'il pousse des gémissements. Les régions des 
reins et des fesses sont surtout sensibles. 

La déglutition est impossible et le malade n’a rien pris depuis le mardi 
29 mars; la parole est libre, lintelligence intacte. Température, 38,5 ; 
pouls, 84; respiration, 28 4 la minute. La constipation est absolue depuis 
le début de la maladie. 


Les urines, peu abondantes, sont alcalines et ne renferment ni sucre, ni 
albumine. 

A la région post-auriculaire droite, on découvre, 4 3 centimétres en 
arriére de Voreille, les vestiges de la plaie que le malade se fit dans sa 
chute. Son extrémité supérieure est recouverte d’une crodte noiratre de la 
dimension d’une piéce de 50 centimes environ, et sous laquelle suinte une 
goutte de muco-pus; son extrémité inférieure est cicatrisée. 

A 5 heures du soir, aprés chloroformisation, on enléve au thermo- 
cautére toute la partie suppurante de la plaie. 

Quelques instants aprés, MM. Vaillard et Roux injectent 16. c. de sang 
défibriné de lapin réfractaire au tétanos : Vinjection est faite a la partie 
externe des cuisses droite et gauche. Peu de temps apres l'injection, le 
malade ouvre un peu la bouche; on ne note pas de transpirations. | 

A 6 heures du soir, la température est tombée a 38,2. 

Il s'est produit une notable amélioration pendant la nuit, puisque le 
malade a pu avaler 2 litres de liquide. A minuit et & 4 heures du matin, 
la température était. de 38,4, 3 
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‘Le matin a 8 heures, l'état est stationnaire, la raideur ne parait pas 
avoir diminué. Le pouls est de 132, la respiration 44, la température 38,6. 
Le malade a, coup sur coup, deux acces de dyspnée dune durée de 
. 5 minutes environ. 

A midi, M. Roux injecte 13 c. ¢. de sang de lapin : immédiatement aprés 
Pinjection, le pouls est de 116, la respiration de 44, la température 
de 38,9. 

A 2 heures, le pouls est de 144, la respiration de 44, la température 
de 39. 

A 4 heures, l'état est stationnaire, et M. Roux injecle 18 c. c. de sang de 
lapin ; aprés linjection, la température est de 38,6. 

A6 heures du soir, température 38,6. 
~ A8 heures du soir, température 38,2. 

4 avril. — La nuit n’a pas été trop mauvaise, et le matin, a 8 heures, 
Vétat général parait meilleur, bien qu'il n’y ait guére de changements 
appréciables dans les contractions, et que la déglutition soit toujours impos- 
sible. Le pouls est de 1412, la respiration 40, la température 37,6. 

A 10 heures du matin, M. Roux injecte 10c. c. de sang de lapin; aprés 
Vinjection, le pouls est de 120, la respiration 40, la température 37,5. 

A midi, on donne un lavement purgatif qui est rendu presque 
aussitot. 

A partir de 2 heures, l’amélioration qui s’était produite depuis le matin 
disparait, le malade se trouve plus mal; il a froid, les jambes et les mains 
deviennent violettes, le pouls devient incomptable, la respiration difficile ; 
on note d’abondantes transpirations. 

A 4& heures, injection de 1 c. c. d’éther. 

A 4 heures 45, la paleur du visage augmente, la cyanose est plus mar- 
quée, et a 5 heures le malade meurt, les yeux convulsés, les extrémités 
froid. 

La température, prise un quart d’heure aprés la mort, était de 38,4. 

Le malade avait recu en tout 57 c. c. de sang de lapin. 

L’autopsie, pratiquée, 24 heures aprés la mort, le 5 avril, ne montre 
rien de caractéristique : la décomposition est déja trés avancée; le sang est 
visqueux et se coagule 4 l’ouverture des gros vaisseaux; les muscles sont noi- 
ratres. Aucune lésion dans les poumons, le coeur, le foie, la rate qui est 
petite. La moelle épiniére est légerement hyperhémiée. Le malade n’avait 
qu’un seul-rein; le rein droit, qui était sain et pesait 192 grammes; le rein 
gauche était remplacé par 3 ou 4 petits kystes d’ou partaient des petits 
tractus représentant l’uretére qui se reconstituait seulement 10 centimétres 
plus bas. 

M. Vaillard a introduit dans le tissu cellulaire sous-cutané d’un cobaye 
un fragment excisé au niveau de la plaie que portait le malade et qui datait 
d’un mois; ce cobaye est resté en bonne santé. 


OBSERVATION Il. — Le nommé X..., Agé de 57 ans, cimentier, entre a 
l'hopital Necker dans le service du professeur Dieulafoy le 13 avril 1892. Il 
est atleint de tétanos. 


i a 


ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR. 


Il y a 42 jours, le 2 avril, le malade travaillait 4 la construction d'un 
égout, et en chargeant une piéce de fer dans un tombereau, il eut le petit 
doigt de la main droite écrasé sur le bord de ce dernier. {1 fit sur-le-champ 
un pansement avec un morceau de linge que lui donna le charretier. 

Le 9 avril, 7jours aprés l’accident, le malade remarqua en déjeunant 
qu'il ouvrait difficilement la bouche et qu'il ne pouvait plus tourner la téte. 
La raideur se généralisa bientot 4 tout le reste du corps, et le jour suivant 
le malade, couché dans son lit, ne pouvait plus faire aucun mouvement. 

Le mercredi 13 avril, 4 midi, le malade fut amené 4 Vhdpital. La tétani- 
sation 4 ce moment était totale, les machoires étaient fortement serrées 
l'une contre l’autre, la téte était dans l’extension forcée, le trone incurvé 
en arriére et un peu a gauche. Les muscles abdominaux faisaient un relief 
trés marqué sous la peau du ventre. Les membres inférieurs étaient immo- 
bilisés dans l’extension; les membres supérieurs étaient 4 peine pris. La 
déglutition, bien que difficile, était encore possible. Presque toutes les 
5 minutes surviennent des accés trés douloureux qui durent de 25 a 
30 secondes pendant lesquels le malade pousse des cris et présente d’abon- 
dantes transpirations surtout localisées au visage. Ces accés s' accompagnent 
d’un opisthotonos presque complet. La respiration est de 44, le pouls 112, la 
température 37,5. 

A 3 heures 1/2 du soir, M. Roux sean en 4 fois aux cuisses et 4 la 

paroi abdominale antérieure des’ injections nue ORES de 20 c.c. de sang 
~défibriné de lapin rendu réfractaire par M. Vaillard. Pendant les premiers 
instants qui suivent l’injection, le malade éprouve un léger soulagement. 
Les acces sont moins douloureux, reviennent moins souvent, et durent 
moins longtemps; le malade écarte un peu les machoires. 

Dix minutes aprés cette premiére injection on pratique l’amputation du 
petit doigt au niveau dela seconde phalange. 

14 avril. Dans la nuit l’état est resté stationnaire. Nous avons vu le 
malade 4 2 heures 4/2 du matin, il était alors pris d’abandantes transpira- 
tions, le pouls était de 100, la respiration 38, la température 37. 

I.e lendemain matin, a 8 heures, l'état semble encore stationnaire, les 
crises douloureuses se reproduisent aussi souvent que la veille, la raideur 
ne parait guére modifiée. Le pouls est de 100, la respiration 42, Ja tempé- 
rature 37. Le malade depuis la veille a rendu 250 grammes d’urines qui ne 
contiennent ni albumine, ni sucre. 

A 40 heures du matin, M. Roux pratique une nouvelle injection de 
20 c. c. de sang de lapin. Survient un léger soulagement qui dure peu de 
ae le malade ouvre un peu plus facilement la bouche. 

5 heures du soir l’état est le méme. Le pouls est de 130, la respiration 
60, if température 48. [] semble qu'il y ait un peu d’aggravation dans les 
signes généraux, les signes locaux n’étant pas modifiés. M. Roux pratique 
encore une injection de 20 c. c. de sang de lapin, suivie d'un léger soulage- 
ment marqué surtout par une raideur moins grande des machoires. 

15 avril. La nuit a été mauvaise, le malade avait fréquemment des crises 
convulsives plus douloureuses que la veille. 

A 8 heures du matin, le pouls était de 120, la respiration 40, la tempé- 
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rature 37,2. La quantité d’urines émises depuis 24 heures a été de 
400 grammes. 

A 10 heures 1/2, M. Roux pratique une injection de 18¢.c. de sang de 
lapin, suivie comme les autres d’un léger soulagement. 

A midi les souffrances du malade paraissent plus vives, et l’on donne un 
dJavemént avec 4 grammes d/hydrate de chloral. On constate une améliora- 
tion immédiate trés notable. Le malade tourne la téte, ouvre la bouche, 
fléchit la jambe droite sur la cuisse et repose un peu. 

A 2 heures l’amélioration persiste, le malade est moins raide et souffre 
beaucoup moins. 

A 4 heures le pouls est de 120, la respiration 40, la température 37,8. 

A 5 heures 1/2 du soir M. Roux fait une nouvelle injection de 43. ¢.c. 
de sang de lapin. 

A 8 heures 45, le pouls est de 120, la respiration 44, la température 37.9. 
L’amélioration continue, les crises sont espacées et moins vives; on fléchit 
facilement la jambe droite sur la cuisse; Jes masses musculaires des deux 
jambes et des deux cuisses deviennent flasques. ; 

A 8 heures du soir les crises douloureuses reparaissent, Je malade pré- 
sente depuis une heure un peu de délire; on donne alors un second lavement 
de chloral de 4 grammes. Le malade est pris a la suite d’un accés d’oppression 
subit si intense qu’on avait peine A compter les respirations. Au bout de 
40 minutes le calme reparait et le malade s’endort. — 

A minuitla suppléante de garde, en venant s’assurer du service, |’a trouvé 
trés bien, et, sans que rien ait attiré l’attention, un quart d’heure aprés, 

Vinfirmier, ensepréparant a lui donner a boire, l’a trouvé mort dans son lit. ae 

Le malade avait recu en tout 80 c.c. de sang défibriné de lapin. ‘s 

a 


Autopsie. — L’autopsie pratiquée le 17 avril, 30 heures aprés la mort, a ie 
donné les résultats suivants : 
Congestion du poumon droit; hyperhémie de la moelle; reins volumineux, 


=: ; . 

congestionnés, friables; intégrité apparente du cerveau dans toutes. ses i 
parties; coloration foncée des muscles; dans les vaisseaux, sang trés noir. ; 
bl. 

presque coagulé. 4 
L’examen du doigt du second malade, aprés l’amputation, fit reconnaitre sag 


a M. Vaillard, dans le pus situé sous l’ongle,la présence du bacille de Nico- oa 

laier, associé 4 un coccus; le cobaye inoculé avee ce muco-pus prit.le tétanos ‘a 

en 36 heures et mourut a la fin du second jour; il s’agissait done dans ce ue 

cas d'un tétanos trés actif. . 
Malgré les doses considérables de sang de lapin immunisé employées 

chez nos malades,la guérison n’a pu étre obtenue; on a cependant constaté 

une certaine amélioration, un peu de détente dela raideur musculaire aprés 

chaque injection, un abaissement marqué de la température, puisque la 

température n’a atteint qu'une fois 39 dans le premier cas, et qu'une fois 

38 dans le second, alors que d’habitude dans des tétanos de cette gravité 

les températures de 39 et de 40 sont presque la régle; dans les deux cas 

enfin la terminaison fatale est arrivée brusquement, sans Baron Teme des 

crises convulsives, comme il arrive. souvent. 
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- ‘Le sang injecté a nos deux malades provenait de trois lapins 
a - immunisés par M. Vaillard et celasde la fagon suivante : 

ae Le lapinn® 4 et le lapin n° 2 ont été immunisés d’abord par 
ee Vinjection de cultures tétaniques filtrées, puis chauffées, et 
| ensuite par celle de cultures filtrées, mais non chauffées. Le 
lapin n° 1 a regu au total 235 et le lapin n° 2 180 centimétres 
Bar cubes de culture tétanique. 

ae ~ Le sérum du lapin n° 4 imjeeté a une souris du poids de 
Bee. 9 grammes lui donne l’immunité & la dose de 0°°,005. Cette 
immunité permet a la souris de résister a linjeetian de 1/150 
Bh! de c. c. de toxine tuant le cobaye a 1/6,000 de c.c., et la souris 
Be a 1/100,000 de c. c. 

} Le sérum du lapin n° 2, a la dose de 0°, 008, donne l’immu- 
ae nité & une souris de 41 grammes qui résiste alors a l'injection 
ae de 1/150 dec. c. de la toxine précédente. | 
Bes," Le lapin n° 3 a été adjoint aux précédents pour le traitement 
a du second malade. I] avait été immunisé par l’injection de cul- 
tures tétaniques filtrées, modifiées par liode, puis de cultures 
filtrées pures; il avait recu en tout 195 c. c. de culture tétanique. 
L’activité de son sérum pour immuniser la souris était sensible- 
ment supérieure & celle des sérums des deux autres lapins. 

Il faut remarquer gue les souris qui ont regu Occ,008 de sérum 
ont résisté a injection de 1/150 dec. c. de toxine tétanique. Cette 
dose de toxine est énorme, car il suffisait de moins de 1/100,000 
de c.c. de cette toxine pour tuer sirement les plus grosses 
souris. L’activité du sang employé est donc considérable, etsi on 
cherchait la quantité de sérum suffisante & immuniser une 
= souris, non plus contre une dose massive de toxine de 1/150¢ 
ae dec.c.,maiscontre la dose strictement mortelle, on trouverait des 
chiffres bien inférieurs 4 ceux que nous venons de donner. 

a _ Pour ne pas perdre de temps a préparer le sérum, on a 
a injecté aux malades le sang de lapin sortant des yeines, aprés _ 
i — Pavoir défibriné par ee. L’ ahsorpilon du sang introduit sous 
v, la peau était tres rapide, et lon n’a observé aucune réaction 
ee locale aux points ot les piqtres on été faites. 
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I] est intéressant de citer & la suite de nos deux cas les 
et observations de tétanos traités par l’antitoxine et publiés jusqu’a 
ro ce jour. Nous trouvons 5 cas, sur lesquels 4 cas de guérison. Les 
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malades guéris ont été traités par la méthode de M. Tizzoni, qui 
employe une poudre soluble extraite du sérum des chiens ou 
des lapins, immunisés contre le tétanos. Le cas suivi de mort a 
été publié par Baginsky et Kitasato, qui se sont servis de sang 
de lapin réfractaire. 


Examinons rapidement ces divers cas, et comparons-les aux 
notres. 


I. — Cas de tétanos guéri par Vantitoxine de Tizzoni et de Cattani (commu- 
niqué par Schwartz, assistant du Pr. Tizzoni a Padoue‘). 


Un jeune paysan de 15 ans se fait, le 20 aodt 1891, une plaie de ]’avant- 
bras droit en coupant une noix ramassée par terre: il met sur la plaie une 
toile d’araignée. ] 

Quatorze jours aprés l’accident il est pris des premiers signes du tétanos 
(contractures dans les muscles du bras et de l’épaule gauche), quis’aggravent 
(trismus, raideur genéralisée) eos 12° jour du début de Vaffection. 
M. Schwartz le voit alors, et en 4 jours lui injecte en tout un gramme d’an- 
titoxine en-poudre, dont on fait une sorte d’émulsion avec de l’eau stérilisée 
pour les injections hypodermiques. La quantité minima, injectée en une 
dose, a été 0,15 centigrammes, et la quantité maxima 0,25 centigrammes. 
L’antitoxine provenait de sérum de chien fortement vacciné. L’amélioration, 
apparente dés le début du traitement, fut manifeste surtout 3 jours aprés, 


et le 6° jour (19 jours de son tétanos) le malade était considéré comme | 


guéri. Apres chaque injection on note un abaissement notable de la tempé- 
rature (de 38,1 a 36,3) et d’abondantes transpirations, 


il. — Cas de telanos guéri par Vantitoxine dans la clinique du Pr. Nicoladoni 
(communiqué par M. Finotti?). 


Un jeune garcon de 11 ans a Ja main droite broyée par une machine le 
9 novembre 1891 et subit le lendemain, dans la clinique du Pr. Nicoladoni, 
l'amputation de l'avant-bras. 

Onze jours aprés l’accident, 8 jours apres l’opération, apparition des 


premiers signes du tétanos (trismus, dysphagie) qui se généralise le lende- 


main et le surlendemain ; le malade est nourri 4 la sonde cesophagienne, et 
on pratique l'amputation du bras, les lambeaux de l’avant-bras s’étant 
sphacéles. Le 24 novembre, 15 jours aprés le début de l’accident, 3 jours 
aprés le début du tétanos, le prof. Tizzoni institue le traitement qui dure 
14 jours, jusqu’au 4 décembre. L’amélioration. déja manifesle 8 jours aprés, 
était compléte au 14° jour, et 25 jours aprés’le début de son tétanos, le 
malade quittait ’hopital guéri. En 28 injections, le malade recut 4 gr. 75 d’an- 


A. Centralbatt fiir Bacteriologie und Parasitenkunde, n° 24, 22 décembre 41891, 
2. Wiener Klinische Wochenschri/t, n° 1, 5 janvier 1892. 
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titoxine de chien, et 40 centigrammes d’antitoxine de lapin. La température 
ne s'est jamais élevée au dela de 38,4. La recherche du bacille de Nicolaier 
dans les lambeaux sphacélés de l’avant-bras est restée négative tant avec les 
cultures qu’avec l'inoculation du cobaye. 


“IM. — Cas de tétanos guéri par Vantitoxine, par M. Gaglardit. 


Chez un malade de M. Gagliardi de Molinelle (prés Bologne), atteint de 
tétanos trés grave, M. Tizzoni injecta un gramme d’antitoxine de chien. Le 
malade guérit. 


IV. — Cas de tetanos guéri par Vantitoxine. 


Dans ce cas, non encore publié, il s’agit d’un malade guéri par l’anti- 
toxine de Tizzoni dans la clinique de M. Pacini (hdpital de Colle di Val 
d’Else, Toscane). 


V. — Cas de tétanos traité par V'antitoxine, par MM. Baginsky et Kitasato*. 
Mort. 


Une petite fille de 9 jours est prise, le 30 janvier 1890, de tétanos des 
nouveaux-nés, ayant son origine au. niveau de la plaie ombilicale encore 
suintante et recouverte de crodtes noirdtres. En 4 jours M. Kitasato injecte 
en tout 4 c.c. 1/2 de sérum de lapin réfractaire, sans qu’il apparaisse ni 
ictére, ni hémoglobinurie. Aucune amélioration ne survint et enfant mou- 
rut le 3 février, 4 jours aprés le début du traitement, 5 jours aprés le début 
de son tétanos. L’autopsie ne montra rien de spécial : il-y avait une légére 
hyperhémie du cerveau et de la moelle. Des cobayes inoculés avec la sécré- 
tion ombilicale moururent trés rapidement avec des signes tétaniques. 


Il n’y a évidemment aucune conclusion & tirer du cas rap- 
porté par MM. Baginsky et Kitasato, les doses de sérum injectées 
étaient trop faibles. Dans les 4 observations de tétanos guéri, 
la substance thérapeutique employée était surtout une poudre 


extraite, par M. Tizzoni, du sérum de sang de chien immunisé. 
: One bur Ne its 
Nous n’avons aucune indication sur l’activité de cette poudre; 


nous ignorons aussi a quelle quantilé de sang correspond 
un gramme de cette matiére; il est donc difficile de savoir si 
dans ces cas de guérison, on a injecté plus d’antitoxine que nos 
malades n’en ont recu. Malgré ce manque de renseignements: 
précis, nous pensons que les 57 c. c. et les 90c. c. de sang frais que 


4. Centralbatt fur Baclertologte und Parasitenkunde, n° 26, 22 décembre 41894 
2. Deutsche medischinische Wochenschrift, 12 fevrier 1891, p- 268, 
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nous a fourni M. Vaillard renfermaient plus de substance active 
que legramme et méme que les 48,75 de la poudre qui ont amené 
la guérison des malades italiens. Car, d’apr’s M. Tizzoni lui- 
méme, le sang des lapins est plus efficace que celui des chiens 
immunisés, et de plus des substances aussi délicates que la 
toxine et l’antiloxine télLanique ne gagnent pas a subir des mani- 
pulations chimiques ; la précipilation par l’alcool, l’action des 
réactifsleur enlévent toujours de Jeur activité. La Hens entre 

nos résultats et ceux des médecins italiens tiendrait plutét a ce 
que nous avons eu ailaire & des tétanos plus graves. La durée 
de la maladie dans le cas de MM. Baginsky et Kitasato et dans 
les ndtres a été courte, 8, 7 et 8 jours; elle été beaucoup plus 
longue dans les obseryations italiennes que nous avons en détail, 
Le traitement a été commencé 12 jours (obs. I) et 15 jours 
(obs. Il) apres le début du mal; on avait donc affaire 4 des tétanos 
a marche lente et on sail que ceux-ci guérissent assez souvent, 
guel que soit le traitement employé. 

En terminant nous répéterons ce que nous disions au début: 
nous n’entendons tirer de ce qui préceéde aucune objection 
contre l’application &’homme dela méthode de MM. Behring et 
Kitasato. Peut-étre obtiendra-t-on de meilleurs résultats en injec- 
tant des. doses de sérum plus fortes! et en instituant le traitement 
plus tot. Il y a évidemment beaucoup a découvrir sur ce terrain 
si nouveau. L’utilité pratique de ce traitement serait cependant 
bien diminuée, si, pour qu’il soit efficace, il devait étre entrepris 
tout a fait au début du mal. Le plus souvent nous ne voyons les 
tétaniques que lorsque les contractures sont étendues et dou- 


- Jouréuses; seuls, les tétanos nés a Vhdpital pourraient étre pris 
-a temps; or, depuis l’antisepsie, ils sont de plus en plus rares. 


Les injections du sang antitoxique nous ont paru d’une.inno- 
cuité complete, elles ont amené-un soulagement marqué, mais 


trés fugace, il n’y a done aucun inconvénient a renouveler une 
expérience aussi intéressante. : 


4. On pourra ilésormais, en s’adressant a l'Institut Pasteur, avoir de grandes 


doses de sérum. MM. Vaillard et Roux, avec l’aide de M. Nocard, ont immunisé 


un cheval qui pourra fournir du sérum thérapeutique en abondance. 
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CLADOTHRIX, STREPTOTHRIX, ACTINOMYCES 


ET DESCRIPTION DE DRUX STREPTOTHRIX NOUVEAUX, 


Par C. SAUVAGEAU er M. RADAIS. 


§ I. — cLADOTHRIX ET STREPTOTHRIX 


F. Cohn a découvert en 1873 ', puis a décrit et figuré 
en 1875. ?, dans ses Recherches sur les bactéries, une plante 
microscopique, incolore, filamenteuse, abondante dans l'eau 
renfermant des algues en décomposition, tres bien caractérisée 
par une « fausse ramification » qu'il compare a juste titre a celle 
de certaines algues bleues telles que les Scytonema, Schizosiphon, 
Tolypothria, etc. I l’anommée Cladothrix dichotoma. Cette absence 
de coloration et la « fausse ramification », paraissent jusqu’ici 
spéciales au Cladothrix. 

Dans le méme mémoire (p. 186), Cohn étudie les filaments 
d’apparence mycélienne, signalés par A. v. Graefe, puis par 
Forster dans le canal lacrymal de l'homme, et que Waldeyer 
avait rapportés au Leptothrix buccalis. Apres avoir montré que 
cette assimilation n’était nullement fondée, Cohn considéra les 
filaments de ces concrétions comme devant former un nouveau 
genre et une nouvelle espéce, le Streptothrix Fersteri. Cependant 
il n’osa pas se prononcer sur la parenté de cette nouvelle plante; 
la forme extérieure des filaments, leur présence dans l’orga- 


4. F. Coun, Biologische Mittheilungen wiber Bacterien (LI Jahres. der Schlesischen, 
Ges. fiir vatrland. Cultur, Breslau, 4874, p. 116 & 419). 

2. F. Coun, Untersuchungen wiber Bacterien It. p. 485 (Beitrage zur Biologie der 
Pflanzen, t. I, Heft 8, Breslau 1875, p. 141-208. Pl. V et VI). 


Meme 
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nisme humain les rapprochait des Leptothrix, tandis que leur 
mode de ramification rappelaitle mycélium des champignons; ila 
donné (loc. cit.. fig. 8), des dessins montrant une ramification tres 
nette, bien différente de celles du Cladothrix dichotoma. 

La distinction entre le Cladothrix et le Streptothrix était si 
réelle pour Cohn qu'il ne compare méme pas ces deux genres 
entre eux. Toutefois, dans la classification des Bactéries, qui 
termine son mémoire, Cohn, hésitant sur la vraie nature du 
Streptothrix, le place, avec un point dinterrogation, immédiate- 
ment ala suite du Cladothrix, dans son groupe caractérisé par 
existence de filaments & fausse ramification! (luc. cit., p. 204). 

Malgré l’excellence des descriptions et des dessins de Cohn, 
ces deux genres ont été souvent confondus par les auteurs. 
Cienkowski *, Zopf *, Billet + ont mentionné la fausse ramifica- 
tion du Cladothrix ; Billet particulitrement a montré le réle que 
joue la gaine dans sa formation; d’autres auteurs ont cru 
retrouver le méme phénoméne chez le Strepiothrix, et ontadmis 
Videntité des deux genres. 

Nous croyons bon @insister un instant sur Vhistorique de 
cette question, car le Clad. dichotoma doit étre considéré comme 
la Bactériacée la plus élevée en organisation, celle qui, par sa 
fausse ramification, se rapproche le plus des Cyanophycées. 
MM. Bornet et Flahault *, dans leur étude des Nostocacées 
hétérocystées, n’ont vu de vraie ramification, par le cloisonne- 
ment longitudinal de l’axe, que chez les Sirosiphoniacées; « par- 
tout ailleurs, le rameau n’est qu'une portion du trichome qui se 
fait jour a travers la gaine, et la continuité de l’ensemble n’a 
lieu que par cette gaine. On a donné a ce type le nom de fausse 


4. Les diagnoses que Cohn donne de ces 2 genres (loc. cit., p. 204), contredisent, 
dailleurs, ce rapprochement : 

Cladothria n. g. filamenta leptothricoidea tenerrima, achroa, non articulata 
stricta vel subundulata, pseudo-dichotoma. 

Streptothria n. g. filamenta leptothricoidea tenerrima, achroa, non articulata 
vel anguste spiralia, parce ramosa. 

2. L. Crenxowsx1, Zur Morphologie der Bacterien, 18 p., 2 pl. (Mém. de l’Acad. 
imp. des Sciences de Saint-Pétersbourg, VIIe série, t. XXV. Saint-Pétersbourg, 1877). 

3. W. Zopr, Zur Morphogie des Spaltpflunzen (Spaltpilze wnd Spaltalgen), 14 p., 
7 pl. Leipzig, 1882. 

4. A. Buter, Contribution ad Vetude de la morphologie et du developpement des 
Bacteriacées, 287 p., 9 pl. (Bull. scientif. de la France et de la Belgique de Giard, 
4890. Cladothria dichotoma, p. 25 4 109, pl. 1 a 4.) 

5. Ep. Borner et Cu. Fuasaurt, Revision des Nostocacees hétérocystées (Ann. des 


Sc. natur. Bot., 7° série, t. 3, 1886). 
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ramification » (loc. cit., p. 332). Les Oscillariées, ou Nostocacées 
sans hétérocystes, sont toutes des plantes filamenteuses colo- 
rées; aucune d’elles ne se divise longitudinalement comme Jes 
Sirosiphoniacées; parmi elles, certains genres possedent une 
-gaine (Microcoleus, Schizothrix, Symploea... etc.) et une fausse 
ramification comparable a celle du Cladothrix dichotoma. ; 

Cienkowski a décrit en 1877, sur le Clad. dichotoma, les phé- 

nomeénes de segmentation sur lesquels Zopf et Billet ont insisté 
depuis. Comme Cohn I’a indiqué, dit-il, le caractére principal du 
venre Cladothrix est son mode de ramification; cependant il » 
aurait vu parfois des branches semblant étre nées par vraie 
ramification (loc. cit.. p. 14). 
- Cienkowski n’a pas fait mention du Strepiothrix. En 1884, 
G. Winter‘ considére le terme Streptothrit comme un simple 
synomyme de Cladothrix ; il caractérise ce dernier de la maniére 
suivante: « filaments en forme de Leptothriz, tres délicats, inco- 
lores, non articulés, droits ou faiblement ondulés, et par endroits 
irréguliérement tordus en spirale avec fausse ramification .» 
(loc. cit., 59). Winter a donc en partie juxtaposé les deux dia- 
gnoses de Cohn. 

‘En étudiant le Clad. dichotoma, Zopf a toujours retrouyé la 
fausse ramification; il n’a jamais vu la vraie ramification men- 
tionnée par Cienkowski. Zopf n’a pas étudié le Streptothrix 
Fersteri, mais il prétend que, « d’aprés la description et la figure 
de Cohn, cette plante concorde si completement dans les points 
essentiels avec le Cladothrix, qu'elle peut & peine en étre séparée 
tout au moins génériquement (Joc. cit., p. 14). C’est pourquoi, 
dans son traité des Schizomycétes *, il appelle le Strep. Fersteri, 
Clad. Feersterd (loc. cit., p. 110), comme Winter l’avait déja fait. 
Cette confusion sera répétée plus d’une fois par les auteurs. 

Winter et Zopf different donc de Cohn en ce que, interpré- 
tant mal les figures et les descriptions de ce savant relatives au 
Strept. Ferstert, elayant fait leurs observations uniquement sur le 
Clad. dichotoma, ils considérent le Streptothrix comme identique 
au Cladothria ; la vraie ramification du premier ne différerait 
pas de la fausse ramification du second. Avec Macé, la confu- 
sion s’accentue et se fait en sens inverse. Pour lui, en effet, 


1. G. Winter, Die Pilze, in Rabenhort’s Kryptogamen Flora, Leipzig, 1884 
2. W. Zopr, Vie Spaltpilze, 3° édit. Breslau, 488. A ge bs 


: 
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non seulement le genre Streptothrix n’existe pas, mais la descrip- 
tion qu'il donne du Clad. dichotoma, d’aprés ses propres obserya- 
tions, montre qu'il n’a jamais eu sous les yeux de véritable 
Cladothrix. 

Dans la 1*¢ édition de son Traité de Bactériologie, Macé! a 
donné, dans la figure 171, 2 dessins avec la légende « Clado- 
thrix dichotoma d’apr’s Cohn »; mais l'un d’eux représente le 
Strept. Fersteri (fig. 7 de Cohn), l'autre le Clad. dichotoma (fig. 8 
de Cohn). Dans la 2° édition, l’auteur a remplacé cette figure 
par une autre (fig. 198), originale, toujours sous le méme nom, 
mais qui ne correspond plus ni a l’une ni al’autre des espéces 
précédentes ; c’est une plante filamenteuse, incolore, pourvue de 
rameaux nombreux naissant directement sur l’axe, un vrai 
Strepiothrix. D’apres ce que dit cet auteur sur la motilité 
(1%: édit., p. 641) oujla non motilité (2¢ édit., p. 664) des éléments 
de son prétendu Clad. dichotoma, on peut conclure que ce n’est 
pas toujours la méme plante qu'il a étudiée. | 

Billet a cherché aussi, mais sans y parvenir d’une fagon cer- 
taine, 4 cultiver le Clad. dichotoma sur gélatine et sur gélose, 
comme Macé disait l’avoir fait (loc. cit., p. 44 et 49); nos essais 
de culture sur gélatine n’ont pas été plus heureux. 

C’est en éludiant deux especes nouvelles de Streptothrix 
que nous décrirons plus loin, que nous avons été amenés a 
comparer les travaux publiés sur les genres Cladothrix, Strepto- 
thria et Actinomyces. Plusieurs espéces de Streptothrix, décrites 
par Gasperini et Almquist, ont été rapportées par leurs auteurs 
au genre de Cohn. Mais la plupart des savants qui se sont 
occupés de l’actinomycose, ont fait du parasite qui est la cause 
de cette maladie (et qui pour nous est un Streptothrix) sinon un 
vrai Cladothrix, du moins une plante devant en étre fort rappro- 
chée, une bactérie pléomorphe. 

Les auteurs des traités classiques considérent presque tous 
le Str. Foersteri comme étant un Cladothrix. L’ Actinomyces est 
aussi trés voisin du Cladothrix pour Baumgarten? et pour Van 
Tieghem ®. Lopt hésite sur sa place dans la classification, 


4. E. Mscu, Traité pratique de Bactériologie, 4889, 2¢ édit. 1892, Sur les carac- 
teres de culture du C€ladothria dichotoma (C. R. de l’Acad. des Sc. 1888). 

2. Baumcarten, Lehrbuch der puthologischen Mykologie, 1890, p. 875. 

3: Van Tiscuem, Vraité de Botanique, 2° édit. Paris 1891; p. 1194 et 1207. 

4. W. Zorr, Die Pilze; Handbuch der Botanik de Schenk. Breslau, 1890; pp.500, 736. 
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et Leunis! le range parmi les champignons blastomycetes 
(loc. cit., 3° vol., p. 607). ; 

Pour nous, non seulement le genre Streptothria doit étre 
nettement séparé du Cladothrix, mais encore il doit en étre 
éloigné. Ces deux genres n’ont rien de commun au point de vue 
mycologique. Nous plagons les Bactériacées, avec Van Tieghem, 
Metchnikoff, Guignard ® et d’autres auteurs, parmi Jes Algues, 
et nous considérons le Cladothrix, parsa gaine, sa forme norma-~ 
lement filamenteuse, et sa fausseramification, comme la Bacté- 
riacée la plus différenciée, celle qui se rapproche le plus des 
Nostocacées. Au contraire, le Streptothrix est un véritable cham- 
pignon hyphomycéte, c’est-a-dire qu’ilappartient a ce groupe de 
champignons que les mycologues s’accordent a considérer comme 
provisoire, car leur seul mode de reproduction connu est celui 
par conidies externes. Tulasne, puis d’autres a sa suite, en trou- 
yant a certaines especes d’Hyphomycétes un mode plus parfait 
de reproduction, ont pu les faire rentrer dans des groupes bien 
caractérisés (Ascomycetes... etc...) ; peut-étre un jour en sera- 
t-il de méme pour la plupart d’entre eux. 

Les Streptothrix n’ont pas et ne peuvent pas avoir de fausse 
ramification, puisqu’ils sont dépourvus de gaine. La gaine des 
Cladothrix, au contraire, maintient unies des parties qui, sans 
elles, seraient séparées*. Un Cladothrix ramifié est une colonie 
d’individus au méme titre qu'une Zooglée quelconque. Un 
Streptothrix ramifié, au contraire, est un seul et méme individu. 

En comparant le genre Streptothrix de Cohn aux nombreux 
Hyphomycétes connus, nous avons été amenés & l’intercaler dans 
le genre Oospora de Wallroth. Nous exposerons les raisons de 
cette assimilation a la fin de notre trayail. Le nom de Streptothrix 
Cohn doit donc étre remplacé par celui plus ancien de Oospora 
Wallroth. 

Quand bien méme on n’admettrait pas la justesse de notre 
identification, le nom donné par Cohn devrait cependant dispa- 


1, Leunis, Synopsis der Pflanzenkunde, 3° édit. par Frank, Hannover, 1886. 

2. Guienarn, in Pathologie générale infectveuse, de Charrin. Ch. II. (Tratte de Mé- 
decine de Charcot. Bouchard et Brissaud, Paris, 1891.) 

8. Gomonr, le premier, a bien montré la différence entre la membrane cellulaire 
et la gaine chez les Algues Cyanophycées, par ses Recherches sur les enveloppes cellu- 
laires des Nostocacées filamenteuses. (Bull. Soc, bot. Fr., vol, 35, 1888, 204-236. 
Pl. IL et IV.) 
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raitre d’apres la loi de priorité. Dés 1839 en effet, Corda! a créé 
pour un Hyphomyecéte le genre Strepiothrix qui appartient a la 
famille des Dematiées, et pour lequel il existe déja trois especes. 
Aussi de Toni et Trevisan, qui ont rédigé la partie du Sylloge de 
Saccardo relative aux Schizomycétes, et qui connaissaient 
Yexistence du genre Streptothrix de Corda, ont-ils transformé 
Streptothrix Cohn en Nocardia Trévisan. Iis placent le genre 
Nocardia immédiatement a Ja suite du Cladothrix avec la diagnose 
suivante : « Filamenta tenuissima, evaginata, articulata, Clado- 
tbricis more pseudo-ramosa, nunc e nucleo firmo radialiter 
expansa, nune varie coalita. Arthrospora in filamentis norma- 
libus obvenientes, transformatione cocci singuli orte. Est 
Cladothrix sine vaginis » (loc. cit., p. 927). Mais cette diagnose 
générique n’est pas exacte. 

Lorsqu’il nous arrivera, dans ce travail, d’employer le nom 
de Strepiothrix, c'est natureilement dans le sens du genre de Cohn 
qu’il devra étre interprété et non dans le sens du genre de Corda, 
dont nous ne nous occuperons plus. 

Nous rappellerons briévement les caractéres des Streptothrix 
décrits par les auteurs, puis nous étudierons deux espéces nou- 
velles. L’ Actinomyces n’a pasencore été trouvé 4 Vétat libre, bien 
que l’on sache qu’il s’introduit dans l’organisme soit par des 
plaies extérieures soit avec les aliments; les caractéres de ses 
cultures nous permettront de conclure qu'il appartient au genre 
Streptothrix de Cohn ou Oospora de Wallroth. 


§ II. — Les « STREPTOTHRIX » DECRITS PAR LES AUTEURS. 


A. — La premiere espéce de microbe se rattachant au type 
du Sir. Foersteri a été déconverte par Nocard® qui l’a décrit, dans 
ces Annales, comme la cause du Farcin du Beuf. Ce savant l’a 
décrit comme un bacille, dont les filaments seraient faussement 
ramifiés comme ceux du Cladothrix (loc. cit., p. 298). Depuis, 
M. Metchnikoff a exposé, dans son cours de |’ Institut Pasteur, que 


j. A. C. J. Corva, Pracht-Flora curopacischer Schimmelbildungen. Leipzig et 
Dresde, 1889. . 

2. Saccarvo, Sylloge Fungorum, vol. IV, p. 282. 

3. Nocarp, Note sur la maladie des beufs de la Guadeloupe connue {sous le nom 
de Farcin (Ann. de l'Inst. Pasteur, t. IJ, 1888, p. 293-302, pl. VII et VIII). 
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le microbe du Farcin n’est pas un Cludothrix, mais bien un — 
Streptothria. Sur nos cultures, dontla semence provenait de l’Ins- 
titut Pasteur, nous avons constaté a notre tour la véritable rami- — 
fication des filaments, que Nocard lui-méme a, d’ailleurs, figurée__ 
sur ses photographies. Les spores se forment comme il sera dit 
plus loin au sujet d’une nouvelle espéce, l’Oospora Guignardi; 
c’est done un champignon hyphomycete qui, par modification du 
nom de Trévisan, devra s’appeler Oosp. farcinica. 

B. — En 1890, E. Almquist * a étudié trois Streptothrix nou- 
veaux; le n° 2 a été isolé dans un cas de méningile, et le no 3 a_ 
étérencontré plusieurs fois dans l’eau des conduites de Goteborg; 
les 2 premiers donnent des spores d’aprés les méme processus 
que l’Oospora Guignardi ; et les cultures des trois espéces dégagent 
une odeur de moisi. L’auteur a bien reconnu la présence de 
vraies ramifications; il place legenre Streptothriz a la limite entre 
les Bactériacées et les Hyphomycétes, et lui accorde, pour cette 
raison, un intérét morphologique tout spécial. 

C. — Gasperini’ a rencontré dans l’air, a Pise, un Streptothria — 
qu’il aidentifié au Str. Foersteri (loc. cit., p. 449), sans dire pour 
quelles raisons ni a l’aide de quels caractéres. Cependant, si la 
description et les dessins de Cohn sont a notre avis tres suffisants - 
pour caractériser le genre Sireptothrix par rapport au genre Cla- 
dothrix, et pour reconnaitre le Sir. Foerstert dans des concrétions 
du canal lacrymal, ils ne suffisent plus pour permettre l’identifi- 
cation avec un Streptothria ayant une origine différente. Or, 
celui du canal lacrymal n’ayant pas encore é6lé obtenu en 
culture, tout au moins a notre connaissance, les points de com- 
paraison manquent, et, jusqu’a plus ample informé, nous deyons 
considérer l’espece de Gasperini comme distincte de celle de 
Cohn. : See 

L’espéce de Gasperini se cultive bien sur les différents milieux 
et dégage une odeur de moisi; a la surface des milieux solides, 
elle produit des crodtes blanches crayeuses dues a une sporulation 
abondante. Les filaments ont 1u de largeur, mais ceux qui arri- | 
vent & l’air et sont en voie de sporulation alteignent 4u3 a 17, 
(aahschiihs tur Hygiene, Vole NIH, A890, p. 18098 A pLye ee 

2, G. GaspaRint, Reeerches morphologiques et biologiques sur wn microorganisme 


de Vatmosphere, le Streptothrix Foersteri Cohn. (Ann. de micrographie, Paris, 1890 
p. 449 a 474, 4 pl.) » 1890,. 
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ils se terminent par des chaines de spores ovales ou rondes (loc. 
cit., p. 462, et fig. 5, pl. VIL), dontl’auteurne parait pas avoir bien 
saisi l’origine, car celle qu’il indique semble plutét se rapporter 
a cette fragmentation de filaments, si souvent signalée par les 
auteurs qui ont étudié l’actinomycose, et qui n’arien de commun 
avec les spores (loc. cit., p. 4641, et fig. 1 et 2, pl. VII). 

L’auteur conclut avec raison que le genre Streptothrix trouve- 
rait une meilleure place parmi les Hyphomycétes que parmi les 
Schizomycétes. Les descriptions et les dessins qu'il a donnés per- 
mettent de ranger avec certitude son espece parmi les Oospora. 

D. — En 1891, Gasperini ‘ a décrit une nouvelle espéce qu’ila 
rencontrée dans l’air a plusieurs reprises; elle donne a la gélatine 


une teinte brune, a la pomme de terre une teinte qui varie | 
du violet au chocolat foncé; elle devient elle-méme rose vif, puis ° 
se recouvre d'une fine poussiére blanche de spores. Les inocula-. 


tions a des cobayes et a des lapins n’ont donné aucun résultat. 

Cette espece ressemble beaucoup 4 la précédente, mais s’en 
sépare par les caractéres de coloration. 

E.—Eppinger* a observé, dans un cas de méningite, un abces 
ducerveau renfermant un Streptothrix. Par des inoculations faites 
avec des cultures, il a donné a des lapins et a des cobayes une 
« pseudotuberculose »; le contenu des tubercules s’est trouvé 
identique a celui de l’abcés cérébral originel. 

L’auteur a reconnu sur le vivant et dans ses cultures, des 
filaments ramifiés, colorables par la méthode deGram, de Op,2 de 

*largeur. Des corpuscules en coccus, en batonnets ou en filaments 
courts apparaissent ¢a et la. Le contenu des filaments n’est pas 
continu, mais composé de granules de dimensions variables, dis- 
posés er file, séparés par des espaces paraissant vides; il en a 


donné de bonnes figures (loc. cit., pl. XIII, fig. 1 et 3). Plus les: 


cultures sont vieéilles, plus les granulations cubiques ou sem- 
blables & des coccus sont nombreuses. Bien que l’auteur ait 
représenté sur ses dessins des filaments réellement ramifiés, il 
dit avoir vu une ramification apparente exactement semblable a 
celle que Cohn a décrite pour le Cl. dichotoma (loc. cit., p. 292 


4. G. Gasperint, Sopra una nuova specie appartenante al genere, Streptothrix 
Cohn. (Societa Toseana de Scienze Naturali. Pise, 1891, p. 267-277.) 

2. H. Eppincer, Ueber eine neue pathogene Cladothrix und eine durch sie hervor- 
gerufene Pseudotuberculosis (cladothrichica). (Beitr. zur pathologischen Anatomie und 
zur allgem. Pathologie. lena, 1890, p. 287-328, pl. XIII et XIV.) 
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et 306) et, pour rappeler sa forme étoilée au début de son déve- 
loppement, il l’a nommé Cladothria asteroides; nous en faisons 
naturellement |’Qospora asteroides. 

Le meilleur milieu de: culture est la gélose glucosée 4 2 0/0; 
les colonies se montrent comme des verrues blanchatres prenant 
ensuite une couleur d’ocre de plus en plus accentuée; la surface 
se ride, se plisse en s’agrandissant. I ne liquéfie point Ja 
gélatine'. 

Grace a l’obligeance de M. Metchnikoff, nous avons pu cul- 
tiver l'Oosp. Asteroides et vérifier la plupart des faits indiqués par 
Eppinger.. Cette espece est tout particuligrement caractérisée, au 
point de vue morphologique, par Ja facilité extréme avec laquelle 
elle se sépare en fragments parfois tres courts (Pl. IX, fig. 1). Les 
éléments ainsi isolés, libres, contiennent quelques granulations 
protoplasmiques facilement colorables. 

Nous avons cultivé ces fragments en cellnles, dans l’eau de 
levire; au bout de 3 a4 jours a 35°, le développement est trés 
nel; on voit de nombreux filaments souvent ondulés, plus ou 
moins paralléles ou entrecroisés; sur d’autres cellules, les colo- 
nies s’accroissent de préférence en filaments nettement ramifiés. 
La forme n’est donc pas constante ; mais, dans tous les cas, il est 
impossible de reconnaitre la bouture qui a produit le filament. 
Toujours aussi les filaments sont divisés en segments plus ou 
moins longs, que le moindre heurt suffita séparer, soiten totalité 
soit en partie. Pour faire des préparations colorées de ces cul- 
tures en cellules, nous avons desséché et fixé avec beaucoup de 
précaution; cependant, en observant dansle baume encore liquide, 
nous avons toujours trouvé la plupart des colonies fragmentées, 
brisées, et de nombreux troncons flottaient dans le liquide; les 
moyens habituels de fixation nous ont au contraire toujours 
parfaitement réussi avec les autres Streptothria. 

F. — Max Gruber’aprésenté au Congres d’hygiéne de Londres 
en 1891, un nouveau microorganisme, qu'il nomme Micromyces 


1. En goutte de bouillon, « les éléments isolés, semblables & des microcoques, 
et les filaments courts, non ramifiés, posstdent un mouvement propre » (I oc. cit., 
p- 804). Il y aurait donc un stade du développement, dans lequel cette espece serait 
capable de mouvement (p. 305 et 307). Nous n’avons rien vu de semblable dans 
nos cultures. 

_ 2. Nous citons le travail de M. Gruber d’aprés le compte rendu du Miinchener 
medicinische Wochenschrift du 15 septembre 1891, p. 633. 
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Hojfmanni,ayant la plus grande ressemblance avec |’ Actinomyces, 
et qu’il range parmi les Hyphomycétes. Il est composé de fines 
branches mycéliennes avec une extrémité épaissie; sur milieu 
sucré, il produit de l’acide acétique. Son action pathogéne se 
distingue de celle de |’ Actinomyces en ce que, notamment chez le 
lapin, il produit des abcés locaux; quis’ ouvrent spontanément. 

Le travail in extenso de M. Gruber n’est pas encore publié, 
mais M. Metchnikoff, & qui ‘auteur a communiqué ses prépa- 
rations, considére le Micromyces comme un Streptothrix ;il est donc 
probable que le Micr. Hoffmanni deviendra |'Oosp. Hofmanni. 

G. — Enfin Doria‘, en exposant a l’air libre et en différentes 
localités des plaques de gélatine et de gélose, a obtenu 49 colonies 
de Streplothrix, sur lesquelles 35 appartenaient au prétendu Sir. 
Foersteri de Gasperini, qu’il appelle Sir. alba; cette espece devrait 
se transformer en Oospora Alba, mais il existe déja une espéce 
de ce nom, 0, alba (Preuss) Sacc. et Vogl. (V. Saccardo, loc. cit., 
p. 13); nous proposons done d’en faire l'Oosp. Dorie. L’espece 
chromogeéne de Wasperini, retrouvée 7 fois dans l’air par Doria, 
devient le Str. nigra. Les 4 espéces nouvelles ont recu des noms 
rappelant la couleur de leurs cultures. Ce sont les Sir. albidoflava, 
Str. carnea, Str. aurantiaca, trouvés chacun une seule fois dans 
Pair, et le Sir. violacea isolé une fois de l'eau et trois fois de 
lair; ce dernier seul s'est montré pathogene par inoculation. 
Au bout d’un certain temps, sur milieu solide, les cultures se 
couvrent d’une poussieére faiblement teintée due a la forma- 
tion des spores. 

D'aprés Doria, tous ces Streptothrix auraient, vus au micros-_ 
cope, la méme structure, et posséderaient une gaine de méme 
que les Cladothrix, dont il les sépare d’ailleurs soigneusement. 
1] est évident que l’auteur a confondu les expressions gaine et 
membrane. Les filaments végétatifs ont 0v,25 a 0u,30 de lar- 
geur; les filaments sporiféres superficiels deviendraient 10 a 
42 fois plus larges, et les spores se formeraient a |'intérieur dela 
gaine ; celle-ci « se gonflerait par un processus encore peu connu 
mais certainement lié ala présence de l’air a son intérieur », 
(loc. cit., p. 12 et 36), et la destruction de la gaine mettrait les 

4. E. D. Doria, Su di alcwne specie di Streptothrix trovate nell’aria, studiate in 


rapporto a queile gid note e specialmente ali’ Actinomyces (Annali dell’ Istituto 
d’Igiéne sper. della Univ. di Roma, vol. I, nuova serie, 1892, 42 p., 4 pl.) 
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spores en liberté. Cette description n’est pas conforme a ce que 
Gasperini a figuré pour son Sir. Foersteri, ni ace que nous avons 
vu chez'le Farcin, |’ Actinomyces et l’Oosp. Guignardi. Les spores 
sont sphériques ou légerement ovales, et possédent une exos- 
pore et une endospore (?) (loc. cit., p. 36). 

L’auteur affirme que, pour le moment du moins, le genre 
Streptothrix ne se range ni dans les Schizomycétes ni dans les 
Hyphomycétes, mais qu'il se place plutét parmi les ty nuee 
mycetes les plus élevés (p. 10 et p. 39). 


Mettant pour le moment de cété lV Actinomyces dont. nous 
parlerons plus loin, les especes d’Oospora (Streptothrix) qui sont 
pathogeénes sont les suivantes : Oosp. Foersteri des concrétions du 
canal lacrymal de Cohn; Oosp. Farcinica du Farcin du beeuf de 
Nocard; Oosp. asteroides qui, par inoculation, a donné a Eppinger 
une pseudo-tuberculose bien caractérisée; l’Oosp. Hoffmanni de 
Gruber, encore insuffisamment connu, et l’Oosp. violacea avec 
lequel Doria a réuni ses inoculations. 

De méme que l’espece d’Eppinger, l’espece n° 2 d’Almquista 
été isolée dans un cas de méningite. Les autres espéces ont été. 
extraites de l’eau et surtout del’air. Toutes ont, vues au micros- 
cope, les mémes caractéres quant au mycélium végétatif. 


§ ITT. — caRacTERES DES CULTURES DE L’00SPORA METCHNIKOWI ET 
DE L’OOSPORA GUIGNARDI. 


Oosp. Metchnikowi. — En faisant au mois de juin 1891, dans 
Je laboratoire de MM. Roux et Metchnikoff, ’analyse d’une eau 
de conduite, nous avons observé au bout de quelques jours, sur 
une plaque de gélatine, une petite colonie brune, seche, ridée, 
s’accroissant trés lentement et émettant autour d’elle une teinte 
brune. C’est la culture et l'étude de cette espece, que nous nom- 
mons Oosp. Metchnikowi, qui ont été le point de départ de notre 
travail. 

A. — En pigire sur gelatine, 4 200, cette espece produit au 
bout de 2, 3 jours, le long de la piqtre, de tres petites colonies 
globuleuses, bianehareesh qui atleignent trés vite leur dévelop- 
pement maximum; a la surface, il se forme un petit bouton 
grisatre, qui s’accroit lentement, brunit, se ride, se creuse de 
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sillons en s’étalant; cette pellicule est dure, cornée ;. si l’on 
cherche a en retirer un fragment a l’aide d'un fil de bitin: on 
risque beaucoup d’enlever le tout. Des le début, elle produit 
tout autour d’elle, dans la gélatine, une teinte jaune brun, 
d’abord trés pale, qui diffuse lentement, devient d’un brun 
foncé, et au moment de la liquéfaction est devaents presque noire, 
Cette teinte ne descend guére dans la gélatine au-dessous de 
1¢ d'épaisseur; elle est extrémement caraclérislique; avec toutes 
nos cultures, faites sur différents milieux, nous l’avons repro- 
duite sur la gélatine. . 

Au bout de 15 20 jours, la liquéfaction commence (toujours 
avant que la pellicule ait eu le temps de s’étalér jusqu’au con- 
tact de la paroi du tube); 4 mesure qu'elle progresse, la colonie 
descend et repose, sous forme de pellicule mince, sur la partie 
restée solide. Cerlains tubes, au bout de 3, 4 mois, ne sont pas 
encore complétement iguehiés. 

Dans un tube dont la gélatine est liquéfiée, il se développe 
souvent contre la paroi de petites colonies blanches, rondes, 
plates, de préférence au niveau du liquide, parfois un. peu 
au-dessus, jamais au-dessous. Les filaments qui-les composent 
ont une structure identique 4 ceux, des précédentes colonies, 
‘mais des expériences répélées nous ont montré que des cultures 
faites avec ces colonies aériennes, se développent plas rapide- 
ment et surtout liquéfient plus vite la gélatine, que. celles faites 
‘avec les colonies submergées du méme tube. La différence est 
‘d’autant plus sensible que la semence esl plus dgée.. 

Des cultures faites avec des colonies submergées dgées de plus 
de 6 mois, ont poussé lentement et ont commencé a liquéfier la 
gélatine 28 4.35 jours aprés l’ensemencement. 

~B.— L’Oosp. Metchnikowicroitlentement sur pomme de terre 

-au bout. de quelques jours, a 35°, apparaissent de petites rhe 
nies grises ou brunes, isolées; ce sont des pellicules cornées, 
-fortement ondulées, ruminées, cérébriformes, qui s’étendent 
tres peu-en surface et se dressent en petits monticules irrégu- 
liers. En méme temps, et dés le début, les colonies produisent 
autour d’elles une coloration d’un brun noir foncé. Sur des cul- 
-tures Agées, nous avons vu parfois le sommet de quelques plis- 
-sements devenir blanc, sans que ce changement de couleur soit 
‘dia a-formation de spores. 
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C. — La gélose ordinaire n'est pas un trés bon milieu de 


“culture; les colonies d’abord petites} isolées, arrondies, grisatres, 


plus ou moins cornées, deviennent ensuite plates, avec un bour- 
relet 4 leur pourtour. Si elles sont nombreuses en un point, elles 
peuvent grimper l'une sur l'autre, donner une masse réguliére; 
plus souvent, elles se serrent mutuellement, se déforment, les 
bourrelets périphériques restent saillants et nets. 

La gélose glucosée a2 0/0 est meilleure et la gélose glycé- 
rinée est encore préférable. Nous avons des séries de cultures & 
4,5, 8, 12, 20 0/0 de glycérine, en prenant la semence sur 
divers milieux ; les résultats ont été concordants. 

Une proportion de glycérine variant de 4 & 8 0/0 convient le 
mieux; les colonies ont un aspect tout différent de celui qu’elles 
possedent sur la gélose peptonisée ordinaire; elles se déve- 
loppent bien, ont une couleur rose violacée faible, paraissant 
plus intense 4 cause de la teinte brune uniforme que prend la 
gélose; elles sont plates, d’aspect gras, & contour irrégulier, 
fréquemment avec une légére protubérance centrale; elles 
peuvent prendre toute la largeur du tube et alors présenter 
quelques plis; a la loupe, la surface parait chagrinée. La consis- 
tance pateuse des colonies, opposée a la consistance cornée sur 
les autres milieux solides, est tout particulitrement remar— 
quable. Par suite, tandis que les ensemencements faits avec des 
cultures sur gélatine, sur pomme de terre ou en bouillon, sont 
toujours irréguliers, en colonies isolées, une semence prise sur 
gélose glycérinée peut donner des stries régulitres. Les colonies 
sur gélose glycérinée s’élalant tres facilement sur des lamelles, 
sont aussi préférables pour l'étude microscopique. 

A 120/0, les colonies se développent presque aussi bien et 
avec les mémes caractéres, mais leur couleur est tres faible, et 
la gélose se colore a peine. Enfin 4 20 0/0, aucun développement 
ne se produit. 

D. — Les colonies croissent lentement en bouillon, sans le 
troubler, et lui communiquent peu a peu la teinte brune. 

Les ensemencements dans le lait stérilisé sont intéressants. 
Dés le 4° jour, & l’étuve a 35°, la couche crémeuse, compacte, 
superficielle, qui s’est séparée du liquide, devient trés légere- 
ment brune & sa partie supérieure; le lait se colore aussi légere- 
ment en brun rosé; cette teinte va.en s’accentuant; le liquide 
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est de réaction trés nettement acide. Vers le 10° jour apparait, 
au-dessous de la couche crémeuse, une mince couche liquide, 
brunatre, plus ou moins transparente, quiaugmente chaque jour 
dépaisseur, puis brunit et devient presque noire. Le liquide est 
alors alcalin; il n’y a jamais de coagulation. Le développement 
du champignon se fait dans la couche crémeuse, en un lacis 


_ tres serré de filaments. 


Le liquide qui nous a le mieux réussi est l’eau de levire 
a 10 0/0, a Vétuve a 35°. Les cultures en tubes donnent de 
petits flocons blanchatres; Jes colonies sont beaucoup plus 
abondantes dans une couche de liquide peu épaisse, en fiole 
d@’Erlenmeyer, elles restent dans la profondeur ou flottent & la 
surface; le liquide prend, au bout de peu de jours, une coloration 
jaune brunatre. 

Bien que neus ayons fait plus de 300 cultures variées 
d'Oospora Metchnikowi, nous n’avons jamais observé la formation 
de spores. Parfois, la surface d’une culture se couvre en partie 
d’une poussiére blanche, facile a enlever avec un fil de platine, 
et formée de filaments semblables aux filaments sporiféres qui 
seront décrits & propos de |’Oosp. Guignardi; nous ne les avons 
jamais vus se segmenter en spores. 

Oospora Guignardi. — Nous avons observé cette espéce acci- 
dentellement dans une culture; elle provenait de lair. Elle se 
distingue tres facilement de la précédente, non seulement par 
Vabsence de coloration du substratum, mais aussi par la rapi- 
dité de sa croissance et la facilité avec laquelle elle produit des 
spores. 

A. — En pigire sur gélatine, on observe de petites colonies 
grisatres, plus abondantes qu’avec l’espéce précédente, qui 
sirradient quelque peu dans le milieu. La colonie superficielle 
est blonde, aplatie et s’étale. Vers le 6° jour environ, la liquéfac- 
tion en entonnoir commence, s’étend assez rapidement, et 
lorsqu’elle est totale, le champignon forme au fond du tube une 
pellicule plus ou moins contournée. Le gélatine reste liquide et 
limpide comme du bouillon. 

B. — Sur pomme de terre & 35°, on observe un rapide déve- 
loppement, mais l’aspect de la culture varie avec les conditions 
extérieures dans lesquelles elle se trouve placée. 

En cultures largement aérées, les colonies, qui apparaissent 
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-au début comme de petits tubercules gris jaunatres bientot 
_soudés en s’accroissant, se recouvrent bient6t (parfois dés le 
- 3¢jour) d’une poussieére blanche formée par lesconidies. Laculture 
s’accroil plus en épaisseur qu’en surface etprésente fréguemment 
sur les bords un. ou plusieurs bourrelets blancs de poussiére 
» conidienne, séparés entre eux par des cercles gris jaunatres. Ces 
derniers sont constitués par du mycélium sans conidies. 
» * Siy au contraire, les cultures sont maintenues humides et 
surtout dans l’air confiné, Vaspect est différent. Les colonies 
- gs étendent en surface, forment en se soudant des feuillets sail- 
«latits qui se contournent sur eux-mémes et donnent a la culture 
: un aspect mésentéroide. Les conidies font défaut ou n’apparais- 
‘sent que faiblement en des points isolés. Certaines cultures bien 
closes restent méme indéfiniment sans fructifier. 
*  C: — L’Oospora Guignardi croit: rapidement sur la gélose 
‘ peptonisée :ordinaire. L’aspect ‘dépend de lorigine et de la 
‘nature de la semence. Avec des conidies, le développement se 
-fait tout le long de la:strie, sous forme d’un bourrelet continu, 
dont les bords, souvent moins proéminents, présentent des stries 
:transversales, et l'ensemble prend un aspect vermiforme. Des le 
3° jour, toute la culture peut étre couverte d’une poussiére 
-crayeuse due aux conidies, si l’aération est suffisante. 
Si Pensemencement est fait:avec des colonies prises dans la 
‘profondeur du bouillon, ou avec des parties non sporiféres de 
-cultures sur milieu solide, il est moins régulier, les colonies 
‘sont isolées, circulaires, réguliéres au début, plus élevées en leur 
centre, sillonnées radialement, et présentent une grande ressem- 
‘blance avec des colonies de Farcin; plus tard, en s’accroissant, 
elles se rejoignent, se génent mutuellement, deviennent plus 
-irréguliéres. Ces différences se constatent naturellement pour 
-les différentes sortes de gélose; ’ensemencement est toujonrs 
plus str et plus uniforme avec dee conidies. ' 
La gélose glycérinée a 4-8 0/0 est un bon milieu; le bourrelet 
que forment les cultures est plus saillant que sur gélose ordi- 
naire; a 12 0/0, elle devient moins favorable, et enfin & 20 0/0 
-le développement est faible.’ 

Des ensemencements par piqtre sur ces différentes géloses, 
dans des fioles. d’Erlenmeyer, donnent une crotte proéminente, 
ridée, ruminée, irrégulivre, rapidement blanche par la production 
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des conidies. Au bout de quelques jours la colonie cesse de 
s'étendre; le développement est exclusivement superficiel, il ne 
se fait pas dans la profondeur. 

Les cultures sur gélose glucosée & 2 0/0 ont un aspect plus 
gras que sur les milieux précédents; leur caractére le plus 
remarquable estla pénétrationdes colonies dans leur substratum; 
le développement est aussi abondant dans la profondeur qu’a 
lextérieur. La pénétration est au moins aussi profonde que dans 
des cultures faites parallélement avec de |’actinomycose, pour 


laquelle cette propriété est connue depuis longtemps. D’ailleurs, 


les quelques cultures anaérobies que nous avons faites ont réussi. 

D. — Le développement en bouillon se fait bien au début, 
puis ne tarde pas as’arréter: les flocons ont beaucoup de ressem- 
blance avec ceux de l’actinomycose et ceux de l’espece précé- 
dente. Les cultures en bouillon ne peuvent pas étre invoquées 
comme caractéristiques. 

Durant les deux premiers jours, le lait paceuats parait 
sans changements; puis, vers le troisitme jour, il sépare, au- 
dessous du bouchon crémeux superficiel, une couche transpa- 
rente, limpide, jaunatre, qui s’accroit chaque jour aux dépens 
de la partie profonde restée blanche comme du lait ordinaire, 
jusqu’a ce que tout le liquide se soit transformé. Le liquide est 
alors d’apparence absolument semblable a du bouillon; sa 
réaction, d’abord acide, est devenue alcaline a partir du quinzitme 
jour. Le développement du champignon se fait dans le bouchon 
crémeux superficiel et présente des spores a la surface. 

De méme que pour l’espéce précédente, l'eau de levire, 
surtout si elle est additionnée d’un peu de glycérine, constitue 
le meilleur des milieux liquides. Le développement se fait le 
mieux en couche peu épaisse dans une fiole d’Erlenmeyer, il est 
bien plus rapide et plus abondant qu’en bouillon. Les cultures 
que nous avons essayées a l’inlérieur d’ceufs crus ne nous ont 
donné aucun résultat. 


§ IV. — CARACTERES MICROSCOPIQUES ET CULTURE EN CELLULES DE 
« L’OOSP. METCHNIKOWI » ET DE « L’00SP. GUIGNARDI ». — PLACE 
DES « STREPTOTHRIX » DANS LA CLASSIFICATION. 


Nous nous étendrons avec quelques détails sur les caractéres 
microscopiques de ces deux espéces, pour arriver a déterminer 
17 
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la place du genre Strepiothria dans la classification et & connaitre 
la nature de I organisme de l’actinomycose. 
L’étude au microscope est plus facile avee des cultures en 


‘milieu liquide ; elles se laissent plus facilement dilacérer et 


étendre sur les lamelles que les colonies nées sur gélose ou sur 
pomme de terre, Sil’on étudie un point queleongue dune culture 
d'Oosp. Metchnikowi, ow un point non sporifere d’Oosp. Guignardi, 
apres avoir coloré par la méthode de Gram, on voit toujours. un 
nombre considérable de filaments ramifiés, enchevétrés dans 
tous les sens et tres fortement colorés, d’environ 0 » 3 de large. 

A. — Les rameaux sont ivrégulitrement distribués; nom- 
breux et rapprochés en certains points, ils sont rares en d'autres. 
Ils naissent sous forme de trés petits tubercules qui s’allongent 
d’abord perpendiculairement a la direction del’axe, en eonservant 
la méme largeur que lui; c’est bien ce que Cohn a décrit pour le 
Str. Foersterz; ils s’inclinent ensuite, plut6dt dans la direction. 
de croissance de la colonie, deviennent plus ou moins courbés, 
ondulés, se ramifient de plus en plus (pl. IX, fig. 2). 

Ces filaments ne sont pas homogenes suivant leur parcours. 
Kn certains points, ils ne présentent aucune interruption, et les 
rameaux sont en continuité directe avec l’axe; en d’autres, ils 
sont fragmentés, séparés par des intervalles incolores, larges ou 
tres étroits,etdonnent alors! illusion d’unecloison. Ces fragments 
affectent toutes les dimensions: on peut les désigner comme des 
filaments courts, des batonnets, des granulations plus ou moins 
réguliéres; assez souvent, et particuligrement dans les parties 
agées, ces granulations sont disposées en file assez réguliére. 
Les parties fragmentées, souvent terminales, sont parfois inter- 
calées entre des portions filamenteuses, & structure continue. 
Ce sont des formations semblables qui ont beaucoup intrigué 
les auteurs qui se sont occupés de l’actinomycose, et au sujet 
desquelles. toutes les suppositions ont été faites. Or, on peut 
s’assurer tout d’abord que la fragmentation n’est pas due au 
mode de préparation, car si l’on colore les filaments au Gram, 
sous la lamelle, sans avoir ni desséché ni fixé, om les observe 
également; elle n’est pas due a l’Age des filaments, car nous 
verrons plus loin a elle existe dans des cultures eines de. 
48 heures. 


Sil’on fait une préparation avec une dissolution aqueuse de 
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violet de gentiane (soit en colorant apres dessiccation et fixation 
par les procédés ordinaires, soit en agissant directement sur le 
vivant, en faisant passer sous la lamelle une goutte de solution 
puis de Peau), l’aspect est tout différent : les filaments sont ples 
larges et continus; on ne voit plus de batonnets ni de granu- 
lations isolées; sila coloration est intense, les filaments sembtent 
homogtnes; si elle est faible, on apercoit & leur intérieur ces 
mémes batonnets de granulations qui paraissaient libres précé- 
demment. Par la méthode de Gram, on colore done uniquement 
le contenu protoplasmique des filaments (pl. EX, fig. 3); par le 
second procédé, on colore en plus la membrane. Plusieurs fois, 


nous avons fait, avee une vieille culture em bouillon d’@Qosp. 


Metchnikowt, en méme temps des préparations par la méthode de 
Gram et d’autres par la dissolution aqueuse de violet; les pre- 
miéres nous ont montré en certains points un grand nombre de 
granulations, irrégulieres, disposées sans ordre et paraissant. 
complétement indépendantes des filaments; les. secondes n'ont 
montré que des filaments sans granulations isolées. 


Oospora Guignardt, Snipa arise en cellule (gr. 300), 

Cette fragmentation du contenu des filaments ne constitue 
point un fait exeeptionnel; en effet, nous: Favons déja dit, la 
forme indéfiniment et irréguligrement ramifiée des Streptothria 
permet de les identifier aux myeéliums; or chacun sait que dans 
les conditions de culture les plus diverses, les mycéliums pré- 
sentent d’ordinaire des lacunes:ou vacuoles, particulierement 
nombreuses dans les parties adultes, souvent allongées suivant 
la longueur du tube, laissant entre elles des ménisques proto- 
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plasmiques qui présentent‘une grande analogie avec les granu- 
lations de Streplothria;; mais dans ces mycéliums, l’observation 
et V'interprétation de ces formes sont rendues faciles par la 
largeur plus grande des filaments. De plus, tous les mycologues 
savent que, lorsqu’un mycélium vieillit, ses parties dgées se 
détruisent; les tubes membraneux deviennent moins nets, ils se 
vident en partie de leur contenu, disparaissent ¢a et la et peuvent 
laisser des granulations comme trace de leur existence. 

Il serait difficile d’indiquer quelles sont les dimensions 
ultimes des parcelles mycéliennes qui, séparées du filament 
mére, sont capables de le reproduire en s'accroissant. Cependant, 
Vexemple de l’Oospora asteroides nous a montré précédemment 
que des fragments tres courts, renfermant seulement quelques 
granulations, peuvent servir a l’ensemencement de colonies 
prospéres. On retrouve la méme propriété chez les Mucorinées 
dont le thalle, comme celui des Sireptothrix, n’est pas cloisonné. 
« On peut, dit M. Van Tieghem, tailler un thalle de Mucorinée 
en une multitude de fragments, qui se cicatrisent d’abord et 
s’accroissent ensuite en autant de thalles nouveaux. C’est un 
bouturage !. » 

Nous n’avons jamais vu de cloisons a]’intérieur des filaments, 
en les examinant sur le vivant ou apres coloralion. En aban- 
donnant des filaments entre 2 lames de verre, pendant plusieurs 
heures dans la potasse & 1 0/0, ou pendant 24 heures dans 
l’'acide chromique 4 33 0/0, nous avons amené une disparition 
partielle du contenu des filaments *; certains d’entre eux étaient 
complétement vides sur une grande longueur, d’autres avaient 


conservé leur protoplasme. Apres avoir soigneusement lavé a _ 


Yeau, puis coloré par une solution aqueuse de violet de gentiane 
ou de fuchsine, et lavé de nouveau, on voyait fort bien, a un 
grossissement de 4,500, la double paroi des tubes mycéliens, 
mais nous n’avons jamais observé de cloisons transversales. 

Les filaments ne se colorent en bleu ni par Viode ni par le 
chloroiodure de zinc, mais prennent une légére teinte jaunatre. 

B. — L’Oospora Guignardi donne abondamment des spores sur 
tous les milieux solides, sous Vaspect d’une poussitre blanche 

4. Van Trecnem, Traite de botanique, 2 édit. 1894, p. 1069. 

2. M. Gomonr s’est beaucoup servi de ces 2 réactifs et en a tiré dintéressantas 


observations; Recherches sur les enveloppes cellulaires des Nostocacees fil 
Bull. soc. bot. de Fr., t. XXXV, 1888, p. 204-936, 2 pl.) a Oe CE: 
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ou d'un gris verdatre. Une parcelle de cette poussiére, enlevée a 
laide dun fil de platine, montre presque uniquement des spores 
isolées ou accolées deux a deux; pour obtenir des spores en 
chainette, il est préférable de toucher délicatement la surface 
de la culture avec une spatule de platine portant une goutte de 
liquide (pl. IX, fig. 4, 5, 6). 

Les spores sont sphériques ou Jégerement ovoides; elles se 
colorent facilement parla méthode de Gram, et sont plus larges 
que les filaments végétatifs. Elles ne laissent entre elles aucun 
intervalle lorsqu’elles sont disposées en chapelet, et se séparent 
Vune de l’autre avec la plus grande facilité. I] suffit davoir vu 
leur disposition une fois pour ne pas les confondre avec les 
granulations dont il a été question précédemment. Toutes 
n’arriyent pas a maturité, et il n’est pas rare, sur un chapelet de 
7, 8 spores, d’en voir 2 ou 3 qui ont avorté; celles-ci paraissent 
vides de contenu; elles sont indiquées par une pénombre péri- 
phérique, violacée. Sur certaines préparations renfermant uni- 
quement des spores isolées, une moitié environ se colorait 
fortement au Gram, J’autre moilié restait violacée, Avant que 
les filaments conidiféres soient segmentés, on n’y voit jamais de 
partie plus claire, ils sont homogenes; c’est donc seulement 
lorsque le contour des spores est déja indiqué que quelques- 
unes d’entre elles se vident au profit des autres. . 

C. — Nous avons fait nos cultures en cellule', en goutte de 
bouillon, et surtout en goutte d’eau de levure. 

- Des spores d’0. Guignardi, en goutte de levdre, a l’étuve a 
35°, ne germent pas simultanément; nous avons vu des spores, 
en grande minorilté il est vrai, germer apres 2 heures, mais il 
faut compter sur une dizaine d’heures pour avoir un dévelop- 
pement général ? (pl. IX, fig. 4). 

En germant, les spores se gonflent, peuvent méme doubler 
de volume; il est peu probable qu’elles possédent une exospore 


1. Les cellules collées avec du Baume du Canada ne peuvent étre passées a 
la flamme gu’avec précaution. Nous nous sommes servis, pour fixer nos cellules, 
dun émail liquide durcissant a l’air, le Griffiths’ enamel. On applique la bague de 
verre sur le cercle d’é.nail, on laisse sécher et Ja bague reste fortement soudée 
au porte-objet. La slérilisation d’une pareille cellule est des plus faciles, et peut 
méme se faire au four a flamber. 

2. Toutes les cultures faites non pas pour étre observées directement, mais 
pour étre colorées, ont été disposées de maniére que la lamelle soit en dessous, 
repose sur la table de |’étuve, et le porte-objet en dessus, soutenant une goutte 
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ef une endospore, car nous n’avons jamais remarqué de 
déchirure de Venveloppe; de plus, tandis que parfois le filament 
de germination est nettement plus étroit que la spore, comme 
s'il était sorti par un pore, d’autres fois il y a passage insensible 
de Ja spore au filament. 

La spore produit souvent un seul filament, parfois 2, rap- 
prochés ou opposés; ils ne tardent pas a se ramifier ; des 
rameaux reviennent en arribre de la spore, de sorte que bientot 
le développement se faisant dans tous les sens, la colonie prend 
sur les préparations la forme étoilée, exactement comme les 
germinations de Mucor ou de Coprin, telles qu'on les voit 
figurées dans tous les traités de botanique. Avant que létoile 
soit bien formée, on reconnait le filament originel, non seule- 
ment a la spore de sa base, mais aussi ce que, apres sa germi- 


Fig. 2, Fig, 3. 


Oopora Metchnikowi. Oospora Guignardi. 
Culture en cellules, coloration au gram. Schéma figurant les filaments continus, 
Filaments continus, interrompus, et fructiferes. interrompus, et sporiféres. 


nation, et tout en se ramifiant, ila légerement grossi, est plus 
large que les rameaux; c’est encore la un fait qui montre le 
caraclére mycélien des Streptothrix. Les filaments ont une trés 
grande tendance @ s’adosser |’un contre l’autre, ce qui donne 
parfois illusion d’un élargissement des filaments (pl. [X, fig. 2); 


J 


cependant, nous n’avons jamais vu d’anastomoses. Apres une 
trentaine d’heures, les colonies paraissent comme des taches 


pendante destinée 4 maintenir I'humidité. Le mycélium se développe alors contre 
la lamelle, et les colonies sont mieux étalées. Pour faire les préparations, on 
souleve le porte-objet, la Jamelle reste sur le plateau de l’étuve, et se desséche; 
c'est le meilleur moyen d’avoir des spores en chainettes continues, car le trans 
port des cellules, de l’étuye sur la table de travail, peut suffire a les dissocier, 
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sombres dod s’échappent de nombreux filaments radiaires, 
ramifiés; & la périphérie de la gouttelette, ils sont plus longs, 
peu ramifiés, s’accroissent vers l’extérieur, comme pour aller & 
la recherche de l’air. 

Pendant les 2 premiers jours, tous les rameaux sont égaux, 
linéaires ; apres 40, 48 heures, lorsque les filaments sont arrivés 
prés de la surface de la gouttelette, ils émettent des rameaux & 
contenu trés dense, homogeéne, au moins 2 fois plus larges que 
les filaments ordinaires. Les premiers rameaux larges nous ont 
toujours paru naitre au centre de l’étoile, par conséquent 
sur les parties plus Agées; ils sont simples ou ramifiés, mais 
toujours courts, et tantdt naissent directement sur des filaments 
gréles, ou sont eux-mémes le prolongement d’un rameau eréle; 
ils peuvent étre isolés ou disposés en arbuscule ; ils sont droits 
ou courbés, raides; ce sont les filaments sporiféres (fig. 2, 3). 

C’est seulement le 3° jour que commence la segmentation 
en spores; elle se fait sur toute la longueur du rameau sporifére 
ou seulement dans sa portion terminale, et sur un méme rameau 
toutes les conidies se forment simultanément. On voit comme 
une série d’étranglements se faire a égale distance, et plus tard 
une ligne claire, indice dune membrane transversale, y prendre 
naissance; les conidies peuvent dés maintenant se séparer l’une 
de l’autre, un choc suffit A en isoler un certain nombre, mais 
les deux faces par lesquelles elles étaient en contact avec leurs 
voisines sont alors plates. Les spores mures au contraire sont 
arrondies ou ovalaires. 

Quant & la structure microscopique des filaments, elle est ce 
que nous avons déja dit. Dans les premiers temps de la germi- 
nation, les filaments sont homogtnes, mais ils ne tardent pas a 
se montrer formés d’un grand nombre de granulations, tres 
rapprochées, et enfin au bout de 48 heures, on voit toutes les 
formes en filaments courts ou Jongs, en batonnets ou en cor- 


puscules plus ou moins semblables a des coccus. 


Les ensemencements faits avec des fragments végétalifs de 
l'une ou l'autre espéce, donnent des touffes, exaclement comme 
les cultures avec des spores, mais au début elles sont moins 
régulitres, bien qu'on n’y puisse pas distinguer la semence, 
des parties accrues. | 

Nous avons vu parfois, apres 48 heures, de petiles colonies 
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étoilées d’Oosp. Metchnikowi, mais d’une maniére générale le 
développement de cette espece est beaucoup plus lent que celui 
de l'Oosp. Guignardi. 

Comme nous l’avons dit, il nous est arrivé, sur une culture 
en gélatine et sur des pellicules superficielles d’00. Metchnikowt, 
d’observer une couche blanche qui, a premiere vue, semblail due 
a des spores. Mais cette couche blanche était, vue au microscope, 
due uniquement a des rameaux raides, épais, semblables aux 
rameaux sporiféres d’Oosp. Guignardi avant leur segmentation ; 
nous ne les avons jamais vu donner de spores. Nous avons 
observé le méme fait dans une culture en gouttelette d’eau de 
levire vieille de 7 jours (fig. 2). Les conditions dans lesquelles 
nous nous sommes placés ne sont donc pas favorables au déve- 
loppement des spores. La grande ressemblance entre l’osp. 
Metchnikowi et |’Oosp. Guignardi les fait cependant placer dans 
le méme genre de champignons. 

D. — Le Streplothria de Cohn est donc bien un mycélium; il 
doit étre rangé parmi les Champignons et non parmi les Bacté- 
riacées. Les seuls organes reproducteurs qu’on lui connait étant 
des conidies, il devra prendre place dans le groupe provisoire 
des Hyphomycetes. 

Il rentre dans les Mucédinées de Saccardo, qui sont les 
Hyphomycétes a thalle et & conidies blanches, ou faiblement 
colorées, par opposition aux Dématiées, ou Hyphomycetes a 
thalle et 4 conidies brunes ou noires. 

Parmi les Mucédinées amérosporées et a conidies en chapelet, 
nons avons rapporté le Streptothrix ala section caractérisée de 
Ja manitre suivante par Saccardo : conidia ex apice hypharum 
libere nascentia. — Conidia globosa, ellipsoidea, suboblonga 
ve] fusiformia, qui renferme les trois genres suivants : 

Oospora. — Hyphe breves, subsimplices ; conidia globosa 
vel suboblonga. 

Fusidium. — Hyphe breves, subsimplices; conidia distincte 
fusoidea, utrinque acuta. 

Monilia. — Hyphe longiuscule, distincte ramose, conidia 
spe limoniformia, grandiuscula. 

Les caractéres que nous connaissons aux Streptothrix nous 
permettent de les ranger dans le genre Oospora Wallroth qui 
d’apres Saccardo (loc. cit., p. 11) «est Torula lete colorata. : 
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et qui comprend 79 espéces divisées en sections d’aprés la cou- 
leur des spores '. Ils se distinguent toutefois de la plupart des 
Oospora par l’étroitesse de leurs filaments et par labsence de 
cloisons transversales dans les filaments végétatifs, mais ces 
caractéres de plus ou de moins ne peuvent suffire 4 maintenir 
isolées des especes se reliant aux autres par tous leurs caracleres 
essentiels. De plus, les différentes especes groupées sous le 
nom d’Oospora, comme du reste presque toutes les plantes for- 
mant les genres d Hyphomycetes, n’ont entre elles que des affini- 
iés de formes, et dérivent bien certainement de genres supérieurs, 
plus ou moins éloignés les uns des autres. Aussi, l’assimilation 
de nos Streptothria avec les Oospora de Sacecardo n’a rien de 
disparate : elle précise leur organisation comme état conidifere 
sans préjuger a l’avance de leur place définitive, que la décou- 
verte de leur état parfait peut seule faire connaitre. 


§ V. — AcTINOMYCOSE. 


_ Les tumeurs de l’actinomycose ont été signalées depuis 
longtemps, mais c’est seulement en 1877, que Bollinger et 
Harz’, les étudiant de plus pres, attribuérent leur origine a un 
champignon auquel, 4 cause de sa forme rayonnée, Harz donna 
Je nom d’ Actinomyces (Act. bovis. Strahlenpilz). 

Malgré le grand nombre de mémoires dont l’actinomycose 
a été le sujet*, au point de vue pathologique ou histologique, 
on est loin d’étre parfaitement fixé sur la morphologie du 
microorganisme qui est la cause des tumeurs. Plusieurs auteurs 
en ont réussi les cultures, et tout récemment Wolf et Israél 
(1891) ont pu donner la maladie 4 des animaux avec ses carac- 
teres typiques. Bostrém (1890) avait obtenu des cultures, mais 
ses tentatives d’inoculations avaient échoué. Babes, Ullmann et 
d’autres, en ensemencant des grains des tumeurs, ont obtenu des 
staphylocoques et streptocoques pyogenes, et Langhans avait 


4. Nous faisons remarquer en passant que l’Achorion Schenleinit, le Trichophyton 
tonsurans, le Microsporon furfur, ont aussi été rangés parmi les Oospora par 
divers auteurs. ©. . 

2.0. Bowtrincer, Ueber cine neue Pilzkrankeit beim Rinde (Deutsche Zeitschrift 
fiir Thiermedicin und vergleichente Pathologie, Leipzig, 1877., 3° vol., p. 884 a 340). 

8. Baumcarren dans son Lehrbuch der pathologischen Mykologie, 1890, cite 
52 mémoires relatifs a l’actinomycose, et sa bibliographie n’est pas complete. 
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conclu de l’aspect hétérogéne des grains quils étaient dus a une — 
symbiose de l’Aciinomyces avec d'autres microorganismes. 

En pratiquant les premiers ensemencements en culture 
anaérobie, les microbes du pus ne se développent pas, et lon 
isole l’actinomyces qui est un anaérobie. 

A. — Dans un mémoire récent, Bostrém! donne la structure 
détaillée des grains d’actinomycose; il y distingue : 1° des 
parties renflées en crosses, périphériques, trés caractéristiques ; 
2° une masse centrale de filaments, et 3° de fins corpuscules 
semblables a des coccus. L’une ou l’autre de ces parties 
constituantes peut manquer. Les crosses ne se colorent pas 
par la méthode de Gram, tandis que les filaments se colorent 
avec intensité ; 'auteura vu dans leur axe un filament, parfois 
en relation avec les filaments centraux; ce sont des organes de 
dégénérescence, dus au gonflement de la gaine du filament, et 
non pas des organes de fructification comme on l’a dit (Harz; 
Cornil et Babes, p. 335). Les filaments sont courbés, ondulés, 


ramifiés,; avee des rameaux ayant la méme épaisseur que l’axe 


mere, jamais articulés. Dans certains filaments, le protoplasme 
est continu sur une grande longueur, dans d'autres il présente 
des interruptions, qui correspondent a la membrane vide du 
protoplasme; elles deviennent de plus en plus larges vers |’ex- 
trémité des filaments, et limitent des espaces pleins, qui sont 
d’abord des filaments puis des batonnets, puis des granules 
semblables & des coccus;. ces derniers proviendraient de la 
segmentation des précédents et auraient la valeur de spores 
(loc. cit., p. 427 et suiy.; p. 169). Ces prétendues spores sorti- 
raient des filaments qui les renferment, et produiraient par 
leur accumulation la plus grande partie des corpuscules sem- 
blables 4 des coccus qui existent au centre du grain et entre les 
filaments. 

Bostréma cultivél Actinomyces sur différents milieux; partout, 
les colonies sont formées, comme dans les tumeurs, de fila- 
ments ramifiés, et il y retrouve les séries de batonnets et de 
coccus devenant des spores. Bostrém a obtenu stirement des 
spores, car il cite (p. 188 et 190) la présence d’un velours blanco a 


1. Bosrrém, Untersuchungen viber die Aktinomykose des Menschen. (Beitr. zur 
pathol. Anatomie und zur allgem, Pathologie, vol. 1X, Iéna, 1890, 240 pages, 
20 planches.) 
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la surface des colonies nées sur gélose et sur sérum (p. 200), 
ou & la surface des bouillons de culture (p. 195). Cependant, 
ilne parait pas avoir su distinguer les granulations des filaments 
d’avec les spores (p. 201, 203, 207), qu'il considére comme 
incluses dans les filaments. L’effloresence crayeuse, due aux 
spores, qui recouvre les cultures dgées, a été mentionnée 
par d'autres auteurs, tels que Macé (/oc. cit., p. 670), Doria 
(loc. cit., p. 34), etc. 

Le dernier mémoire de Wolf et d’Israél! est loin de vérifier 
Yensemble des résulats de Bostrim, et le désaccord se rapporte 
« & aspect microscopique des cultures, & la rapidité de leur 
développement, a la différence d’énergie dans la croissance des 
cultures aérobies et anaérobies, & leur aspect macroscopique 
dés les premiers jours de leur développement, a la question de 
Ja formation des spores et surtout aux résultats des inoculations 
aux animaux ». (Loc. cit., p. 13.) 

Leurs cultures ont été faites principalement sur gélose et 
dans des ceufs; la matitre d’ensemencement provenait de 
2 cas d’actinomycose humaine. Sur gélose, les éléments de 
beaucoup les plus abondants sont des batonnets courts, droits, 
en virgule, ou encore plus fortement courbés (loc. cit., p. 23); 
dans certaines cultures ils sont plus longs et plus gréles, avec 
Jes formes intermédiaires; souvent l’une des extrémités est 
renflée, et ceci se voit aussi sur les cultures provenant des 
tumeurs expérimentales provoquées chez le cobaye et le lapin. 
Des cultures examinées chaque semaine, durant plusieurs mois, 
n’ont pas donné autre chose que ces batonnets; dans quelques 
cas cependant, également sur gélose, les auteurs ont vu le 
développement de l’actinomyces en filaments ondulés (loc. ¢it., 
p- 29). Ce développement en filaments, qui est rare sur gélose, 
est au contraire extrémement abondant dans les cufs, 

Par la méthode de Gram, Wolf et Israél ont coloré en bleu 
pale les batonnets des cultures sur gélose et a leur intérieur des 
corpuscules semplables a des coccus, arrondis, ovales ou angu- 
leux en bleu intense. Dans les filaments des cultures sur ceufs, 
ils ont retrouvé les segmentations en filaments courts, batonnets 
et granules; ceux-ci, comme pour Bostrom, proyenautde la frag- 


4. Wour et Jawus Isnagt, Ueber Reincultwre des Actinomyces und seine Uebertrag 
barkeit auf Thiere. (Archiv. de Virchow, 4890, tome 126, p. 41 a 89, pl. I 4 VIII.) 
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mentation des précédents, et devenant libres par la disparition 
de la paroi du filament. Mais, pour ces auteurs, ces granulations 
ne dépendent pas de l’age du filament et ne sont pas des signes 
de dégénérescence, puisqu’on les trouve dans les cultures 4gées 
de 48 heures; leur forme réguliére ou irrégulitre ou anguleuse 
empéche de les considérer comme des spores, et la question reste 
a trancher. 7 

A coup sar, les caractéres des cultures de Wolf et Israél sont 
différents de ceux des cultures de Bostrém, et nous pourrions 
trouver de nouvelles variations dans d’autres mémoires : 
aussi, les différents auteurs se sont-ils mutuellement accusés 
de ne pas avoir obtenu de cultures pures! (Voy. Bostrém, loc. cit., 
p- 208 et suiv.) Les cultures de Wolf et Israél d’une part, et 
Bostrém d’autre part, provenaient de cas d’actinomycose 
humaine; or celles-ci donnent sur gélose des filaments ramifiés 
en Streptothrix, et celles-la des batonnets isolés et indépendants, 
pour ne reproduire les filamentsramifiés que dans les ceufs. Il nous 
semblefort possible qu'il s’agissela de deux especes d Actinomyces, 
différentes par leurs caracteres microscopiques en culture, mais 
semblables par leurs manifestations chez homme ou les ani- 
maux. Maiscette suppositionne deviendrait incontestable qu’apres 
des cultures comparatives, faites dans des conditions identiques, 
avec des semences authentiques, provenantde différentes sources. 

En parlant ici d’espéces différentes, nous ne voulons point 
désigner, naturellement, l’Act. bovis et Act. hominis, qui ne sem- 
blent différer que par la nature de leur substratum. 

Virchow', en étudiant la trichinose du pore, avait remarqué 
des tubercules semblables & ceux.de la trichine, mais n’en ren- 


- fermant pas; Duncker? y a trouvé un Actinomyces qu’il anommé 


Act. Suis. D'apres Hertwig *, les pores peuvent avoir deux sortes 
d’actinomycose ; l'une a son siége, comme chez l’homme et le 
beuf, dans la langue, les poumons, etc., Pautre est cantonnée 
dans les muscles (Act. Sus Duncker, Act. musculorum Hertwig). 
Mais la description micrographique que Hertwig a donnée de 


4, Vincnow, Beitrage zur Kenntnis der Trichinosis und der Actinomycosis bei 
Schweinen (Archiv fiir pathologie, etc., de Virchow, vol. 98, 1884, p. 534 & 547). 

2. Doncxer, in Zeitschr. fur Microskopie und Fleisbau, 1884, t. I1I, n° 3. — Nous 
citons le mémoire de Duncker d’apres Virchow. 

3. Herrwic, Ueber den Actinomyces museulorum der Schweine (Archiv fiir 
Wissench, und prakt. Thierheitkunde, Berlin 1886, vol. XII, p. 368-374, pl. VII) 
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cette dernitre espece concorde en tous points avec celle de 
Vhomme et du beeuf. Aussi, jusqu’a plus ample informé, et de 
méme que Johne', nous considérons les noms de A. bovis, 
A. hominis, A. suis, A. musculorum comme étant, au point de vue 
botanique, de simples synonymes ®. 


B. — Les observations de Harz? ont été faites uniquement sur 
le vivant, car ses tentatives de cultures n’ont pas réussi; cet 
auteur a reconnu la nature mycélienne et les vraies ramifications 
de l’Actinomyces, mais il a considéré les crosses comme des cel- 
lules de multiplication qu'il a nommées gonidies; il fait de 
lAct. bovis une moisissure, et le rapproche des genres Botrytis, 
Monosporium, Polyactis. Depuis Harz, aucun auteur ne s’est autant 
rapproché de la vérité; on s’en est méme écarté de plus en plus 
en cherchant parmi les algues la parenté de I’ Actinomyces. 

Baumgarten (loc. cit., p. 874), Wolf et Israél (Joc. cit., p. 39), 
considérant |’Actinomyces comme se manifestant sous forme de 
filaments ramifiés, de filamentssimples, de batonnets et de corpus- 
cules comparables a des coccus, le rattachent aux bactéries pléo- 
morphes, tout pres du Cladothrix. C’est aussi opinion d’Afa- 
nassiew* qui, pour indiquer cette affinité, a cru devoir en 


4. Joune, Zur Frage der Actinomykose beim Schwein. (Deut. Zeit. fur Thierme- 
dicin, vol. XIII, Leipzig, 1887, p. 140-146). 

2. On a fréquemment observé chez le cheval, en différentes parties du corps 
et particuliérement dans les cordons séminaux aprés la castration, des tumeurs 
rappelant beaucoup celles de |’'Actinomyces; Vorganisme qui en est la cause a 6té 
appelé Micrococcus botryogenus (Rabe), Micrococcus ascoformans (Johne), Discomyces 
equi (Rivolta). Rabe l’a cultivé puis inoculé avec succes a des chevaux. Bollinger 
le considére comme un champignon, sans indiquer ses caracteres botaniques, et 
il dit ignorer sa vraie place dans la classification : de concert avec Rabe, il le nomme 
provisoirement Botryomyces (Traubeupilz) par opposition a |’Actinomyces (Strablen- 
pilz). — O. Bollinger, Ueber Botryomykose beim Pferd (Deutsche Zettschri t fur 
Thiermedicin, vol. XII, Leipzig, 1887, p. 176-177). 

8. Harz in Bottinerr (loc. cit., p. 838-339); il a publié en 1879 un mémoire inti- 
tulé Actinomyces bovis, ein newer Schimmel in den Geweben des Rindes, que nous 
ne connaissons que par l’analyse du Jahresbericht de Virchow et Hirsch pour 1879. 
— Les genres Botrytis et Polyactis sont aujourd'hui synonymes; Botrytis et Mono- 
sporium sont voisins des Oospora dont ils se distinguent par la plus grande lon- 
gueur des hyphes fertiles (macronemee de Saccardo au lieu de micronemee); ils se 
distinguent entre’ eux par la disposition des spores sur les hyphes fertiles. Plusieurs 


anteurs, aprés de Bary, ont indiqué le travail de Harz comme publié dans un- 


Supplement Heft de la Deut. Zeit. f. Thierm. de 1879; nous avons consulté plu- 
sieurs collections de cette revue sans y trouver ce mémoire. 

4, Aranassigew und Franz Scuunz, Ueber die Aitiologie der Actinomykosis in der 
dritte Kongress der russischen Aerz in Petersburg (Lentralblatt fur Bakteriologie 
und Parasitenkunde, vol. VY, Iéna, 1889, p. 683-684). 
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changer le nom en celui d’Actinocladothrix, de Kischensky ', de 
Fadyean * pour qui les eoccus constituent le stade le plus imper- 
tant de l’évolution de l Actinomyces. 

Bostrém, apres avoir dit au début de ses conclusions (p. 169) 
que l’Actinomyces est un Hyphomyedte (Fadenpilz), le considere 
plus loin (p. 171) comme une algue (Spaltalgen) du groupe des 
Cladothria ®. Citons encore Cornil et Babes‘ qui dans leur pré- 
face (loc. cit., p. VI) em font un Schizomycéte du groupe des 
Cladothrix, et pour lesquels les Schizomycétes « sont tres 
voisins de la famille des Oscillariées » loc. cit., (p. 19). 

Le mémoire de Protopopolf et Hammer * renferme un 
mélange de bonnes observations et de fausses. interprétations. 
Tis ont vu la vraie ramification des filaments (p. 256), mais se 
laissant probablement tromper par les filaments qui fréquem- 
ment s’allongent les uns contre les autres, ils ont cru les — 
voir se diviser suivant la longueur (p. 262). Dans les cultures 
dgées de 2 43 mois,ils ont vu non seulement des filaments, mais 
des spores et des chaines de spores (loc. cit., fig. 4 et 6) et leur 
germination (loc. cit., fig. 4 et 7). Malheureusement ces auteurs se 
trompent entigrement en rapprochant !’ Actinomyces du Crenothriz. 

Les savants qui rapportent | Actinomyces aux champignons, 
sont peu nombreux. D’apres de Bary °, il n’est pas douteux que 
ce soit un champignon, mais il serait. difficile de lui assigner une 
place exacte dans la classification. D’aprés Bujwid 7, « les colo- 
nies croissant en rayonnant, comme diverses moisissures, il est 
trés vraisemblable que l’ Actinomyces est une espéce de moisissure » 
(loc. cit., p. 632). Doria (loc. ett., p. 29), apres Gasperini, en fait, 
une véritable mucédinée (loc. cit., p. 273). 


4‘. Kiscuensky, Uber Actinomycesreineulturen (Archiv fiir eaperim. Pathologie wed 
Pharmakol., vol. XXVI, Leipzig, 1898, p. 79-87, pl. Ib) 

2. §. Me Fapynan, Phe Morphology of the Actinomyces (Phe British medical Jowr- 
nal, 4889, p. 4339-4344). 

3. Bostrém, s'inspirant de Winter et Zopf, dit que @apres la figure de Cohn il 
est inrposible de distinguer le Streptothria Foerster’ dw Cladotria; it ajoute : « It 
n’est par conséquent pasimpossible que P Actinomyces soit proche parent ou ménre 


_ identique avec le Strept. Poerstert » (loc. cit., p. 474). Cette supposition est natu- 


rellement purement gratuite. 

4. Cornit et Baws, Les Baeleries, 3° édition, 1890. 

5, Proropororr eb Hanmer, Hin Bejtrag sur Kenntniss der Aktinomycesculturen 
(Zeitschrift fiir Heilkunde, vot. XE, Berlin, 1890, p. 255-266, pl. WI). 

6. De Bury, Vergleichende Anatomie und Biologie der Pilze, 4884, p. 40T. 

T. Ovo Burwip, Ueber die Remmeulturen des Actinomyces (Centralblatt fiir Bakterio- 
logie und Parasitenkunde, vol. VE, 1889, "p. 630-633), eats 
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Domec' a étudié la morphologie de VActinomyces; il a bien 
observé la germination des spores; les figures qu’il en donne 
correspondent & celles de Protopopoff et Hammer, et représentent 
des stades plus avanoés, ramifiés. Mais la description et la figure 
quil donne de la formation des spores laissent beaucoup a 
désirer; non seulement ce mode de formation n’est pas eompa- 
rable & celui de l’ Aspergillus, comme le croit Domec, mais son 
dessin ne correspond, ni a la formation des spores de l’Actino- 
myces, ni, & notre connaissance, A celui d’auoun autre ehampi- 
gnon. Sa conclusion est que |’ Actinomyces est une mucédinée. 

CG. — Pour nous, F Actinomyces est une mucédinée, il rentre 
parfaitement dans le genre Streptothrix de Cohn et devra, pour 
les raisons déj&a énonoées, s’appeler Oospora bovis *. Nous ne 
parlerons ici que trés brigvement de nos propres observations. 
Nos ensemencements provenaieut une culture de VInstitut 
Pasteur. Nous avons conservé pendant dix mois une culture 
sur gélose, sous forme de tubercules grisatres, pénétrant dans la 
profondeur du substratum, et qui n’ont point donné de spores; au 
microscope, ils étaient composés de filaments ramifiés, comme 
dans les cultures de Bostrém; leur description serait ici une 
répétition de ce que nous avons dit a propos de l’Oosp. Metchni- 
kowi et de l Oosp. Guignard:. Plusieursde nos cultures en bouillon 
ont montré, au bout d'un mois, une mince pellicule superficielle 
guia pris bientdt l’apparence d’un velours blanc, puis est devenue 
jaune clair pale, a la suite de la formation des spores. Des ense-. 
mencements sur gélose, faits avec cetle pellicule jaune, ont 
donné rapidement des colonies de méme couleur, tandis que les 
colonies nées au fond du tube sont restées grisatres et sans 
spores. 

Des ensemencements sur pomme de terre, a l’aide de touffes 
profondes d’un bouillon, ont donné des masses volumineuses, 
tres proéminentes, recouvertes d'une poussiére jaundtre pale 
due aux spores, tandis que la partie profonde était couleur de 
rouille. 


1. Ta. Domuc, Contribution a Vélule dela monphologie de V Actinomyces (Archiv. de 
médecine expérimentale, janv. 1892). 

2. L’ Actinomyces. bovis a éié appelé Nocardia actinomyces par de Toni et Tre- 
visan, Streplothrix actinomyces, pax Dovia, et cela combirairement awx, régles: de: la 
nomenclature. C’est en effet toujours le nom d’espéce qui doit étre maintenu, a 
moins quwil w’appartienne déja & une autre espéce du méme genre. 
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La poussiére jaundtre de toutes ces cultures nous a montré 
des spores en grand nombre, isolées, en chapelets libres ou rete- 
nus Al’extrémité des filaments; c’est bien la le caractére que 
nous avons montré appartenir uux Oospora. Dans des prépara- 
tions faites avec la pellicule superficielle d’une culture en bouillon, 
nous avons vu de nombreuses spores, des filaments courts rem~ 
plis de protoplasme, analogues aux filaments sporiféres, mais 
non segmentés, tandis que les filaments végétatifs paraissaient 
complétement vides, comme si tout leur contenu avait servi ala 
formation des spores. 

Nous avons dit précédemment que Protopopoff et Hammer, 
Domec avaient bien vu la germination des spores; elle ne differe 
pas de celles de l’Oospora Guignardi. Les spores semées en cel- 
lules ont germé facilement, mais ne se sont pas développées jus- 
qu’a la formation des spores. 


Les conclusions de notre travail sont les suivantes : 

Le Cladothrix dichotoma est bien une bactériacée; il posséde 
une gaine et ute fausse ramification. 

Le Sireptothrix de Cohn doitenétre non seulement séparé mais 
éloigné, pour étre classé parmi les champignons; il n’a pas de 
gaine et se ramifie a la maniére d’un mycélium; la division des 
filaments en batonnets eten granulations, souvent citée mais mal 
comprise par les auteurs, se comprend fort bien par comparaison 
avec le mycélium d’autres champignons; les spores, ou mieux 


~ les conidies, se forment par la segmentation de filaments simnles 


ou ramifiés, un peu plus larges que les filaments végétatifs. . 

Les différentes especes de Streptothrix ne se distinguent que 
peu ou point par leurs caractéres microscopiques, mais bien par 
la comparaison des caracléres de culture. Toutes croissen! en 
touffes dans le bouillon, et sans le troubler. ‘ 

Le genre Streptothrix de Cohn doit disparaitre et ses especes 
doivent étre intercalées parmi celles du genre Oospora de Wall- 
roth ; il appartient done, parmi les champignons hyphomycétes, 
au groupe des mucédinées. 

L’ Actinomyces de Harz concorde parfaitement dans tous ses 
caracteres avec le Streplothrix de Cohn; il devient done ainsi 
une espéce du genre Oospora, VOosp. bovis. 

Les maladies telles que le Farcin de Nocard (Qospora farci- 
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nica), l’Actinomycose de Bollinger (Oospora bovis), la pseudo- 
tuberculose expérimentale d’Eppinger (Oospora asteroides) ne 
doivent plus étre considérées comme des maladies bactériennes, 
mais comme des maladies dues au développement de champi- 
gnons appartenant au genre Oospora. 


LEGENDE DE LA PLANCHE IX 


1. — Oospora Asteroides : Mycélium montrant les filaments ramifiés et 
brisés en trongons inégaux. — 1120 diamétres. ae 

2. — Oospora Metchnikowi : Mycélium adulte montrant les filaments 
continus ramifiés et enchevétrés. —- Certains filaments, qui paraissent plus 
épais, sont en réalité constitués par deux axes juxtaposés pendant une 
partie de leur trajet. — 1120 diamétres. 

3. — Oospora bovis : Mycélium aprés coloration au Gram. Le protoplasme, 
seul coloré, se montre condensé en granulations plus ou moins réguliéres. 
C’est cet aspect que certains auteurs ont interprété comme une phase de 
sporulation. — 1420 diam. 


4. — Oospora Guignardi : Germination des spores aprés quelques heuresa ¢ at i 
350. — 1120 diamétres. ees: 
5. — Oospora Guignardi : Se ees — Début du phénoméne de seg- : Sa 
mentation a l’extrémité des hyphes. — 1120 diamétres. > 
6. — Oospora Guignardi: Sporulation. — La segmentation est compléte. ae 
— Les conidies se sont arrondies et se détachent des filaments, -— chainettes mas 
détachées, — Spores isolées, — 1420 diamétres. ay 
7. — Oospora Guignardi: Germination en goutte suspendue. — Bord de ‘a 
la gouttelette de culture: les filaments ont une tendance marquée a se ca 
diriger vers les parties aérées. — 140 diamétres. Re, 
8. — Oospora Guignardi : Germination en goutte suspendue. — Colonie ae 
en étoile montrant la disposition radiaire des filaments mycéliens. ree “a 
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REVUES ET ANALYSES - 


NUCLEO-ALBUMINES, GLOBULINES ET ALBUMINES 


REVUE CRITIQUE 


‘Munv. Journal de Pharm. et de Chimie. 1878. — Nassz. Précipitation — 


des substances colloides par les sels, Pfluger’s Archiv, t. 41. — Leviru. 
Archiv. f. exp. Pathol, t.24, p. 1; Maly’s Jahresber, t. 17, p.126. —_ 
SrenperG. Nordiskt. medicinkst Arkiv, 1882. — Maxris. Les matiéres 
albuminoides du lait de vache et de femme, 1776. — Sepe.ien. Etudes 
sur la détermination analytique des matiéres albuminoides avec 
référence spéciale au lait, Zeitschr. f. phys. Chemie, t. XIII, 1888. 


Les objections que nous’ avons adressées, dans notre derniére © 
Revue, aux méthodes en honneur pour la classification des matiéres 
albuminoides, peuvent étre revétues d’une forme concréte sous. 
laquelle elles sont plus saisissables, et que j’ai réservée comme préam- 
bule de cette nouvelle étude critique. Lorsque, dans la fabrication du 
savon, on a fait bouillir la lessive aicaline avec Vhuile grasse, et 
qu'on a obtenu un mélange visqueux de savon déja fait et de matiére 
grasse émulsionnée, pour coaguler ce mélange, et le séparer de 
Vexcés d’eau, on le met en contact, comme on sait, avec une dissolu- 
tion concentrée de sel marin. C’est ’opération du relargage. Elle est 
tout a fait identique 4 la méthode de séparation des nucléo-albumines, 
qui sont aussi, comme nous l’avons vu dans notre derniére Revue, 
coagulables par le sel marin. Faut-il, d’aprés cela, considérer comme 
une espéce chimique la masse savonneuse qui se sépare, et en faire, 
en se conformant a la phraséologie courante, une nucléo-saponine, 
par exemple? A cette perspective, M. Chevreul edt senti ses cheveux 
se dresser sur sa téte, et se fait demandé ce qu’on faisait de ses pré- 
cieux enseignements... Et je demanderai, & mon tour : si cette 
méthode ne vaut décidément rien pour les corps qu’on connait par 
ailleurs, pourquoi la juge-t-on bonne pour les substances qui atten- 
dent encore leur Chevreul, et pour lesquelles on n’a guére d’autres 
renseignements que ceux que la méthode elle-méme fournit ? On fait 
la, sans le vouloir, une pétition de principe ; on demande 4 la 
méthode de préparation la définition du corps et la garantie de sa 
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: pureté, et comme cela est impossible, on ne fait, comme je le disais 


dans la derniére Revue, qu’une définition de mots, croyant faire une 
définition de choses. 


Je me hate de reconnaitre, comme je le faisais en terminant cette 


Revue, quilne faut condamner aucune méthode au nom des principes.’ 


Il faut la juger a ses fruits, & ses résultats. Et pour cela, nous devons 
entrer dans le détail. Etudions donc les caractéres de ces prétendues 
précipitations salines, que nous ne pouvons appeler, nous, que des 
coagulations. Elles ne ressemblent, en effet, nullement, comme on va 
le voir, aux précipitations chimiques, a celles, du moins, qui sont les 
plus caractéristiques et qui servent, de préférence, a définir ow a 
purifier les corps auxquels elles s’appliquent. 


En premier lieu, aucune de ces précipitations ne commence dés 
lapparition dans la liqueur du sel qui doit la produire. Il faut que la 
concentration de ce sel y atteigne un certain degré. Ainsi, d’aprés 
M. Levith, le sulfate d’ammonium, dans du sérum sanguin contenant 
environ 10 grammes de matiére albuminoide par litre, ne commence 
* a précipiter les globulines que lorsquw’il est a la dose de 14,2 0/0. En 
4 plus, malgré cette dose énorme de sel, qui représente quinze fois celle 
E de la matiére albuminoide, la précipitation n’est pas compléte a 
partir du moment ot elle commence. Elle se poursuit.4 mesure qu’on 
augmente la proportion de sulfate, et ne s’arréte que lorsque cette 
proportion s’éléve 4 230 grammes par litre. A ce moment, d’aprés 
les conventions adoptées, les globulines sont précipitées. Si on ajoute 
de nouveau du sulfate d’ammonium, ce sel commence, a 336 grammes 
par litre, 4 agir sur les albumines, dont la précipitation n’est & son 
tour terminée qu’a la dose, voisine du point de saturation, de 
472 grammes par litre. Voila, a les prendre en gros, des chiffres qui 
nous éloignent beaucoup des réactions les plus typiques de la chimie, 
lesquelles se passent toujours entre proportions moléculaires. Ici, les 
relations ordinaires sont interverties. C’est la substance a poids molé- 
culaire élevé, ’'albumine, qui intervient en faibles proportions dans la 
réaction; ¢’est la substance 4 équivalent simple, le sel, qui intervient 
en proportions énormes. 

On peut cependant tirer de l’examen de ces nombres un argu- 
ment que nous devons examiner. Les globulines, peut-on dire, se 
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litre; les albumines, au-dessus de 336; entre les deux, il y a une 


précipitent au-dessous de 230 grammes de sulfate d’ammonium par | 


marge qui les sépare et les distingue. On en trouve une pareille avec - 
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acétate de potassium, le seul sel, comme nous l’avons vu, qui puisse 
précipiter les albumines comme le sulfate d’ammonium. Dans un 
sérum contenant 2.3 0/0 de matiéres abuminoides, les globulines se 
précipitent entre 175 et 352 grammes d’acétate par litre; Palbumine, 
entre 646 et 820 grammes. Il y a done un large intervalle entre les 
globulines et les albumines, et, dés lors, dira-t-on, pourquoi ne pas 
conclure que ce sont deux matiéres différentes, qu’il faut savoir gré 
au sulfate d’ammonium de nous avoir appris 4 séparer? Ce qui 
encourage 4 en faire deux espéces, ajoutera-t-on peut-étre, c’est que 
chacune d’elles, remise en solution dans Peau, s’en sépare 4 nouveau 
pour une dose de sel apeu prés égale a celle qui avait précipitée tout 
d’abord, et manifeste ainsi une constance de propriétés dont il faut 
lui tenir compte. 

Cet’ argument, dont jexagore volontairement le relief, vaut 
évidemment qu’on le discute. Disons tout d’abord que les choses ne 
se passent pas avec la netteté qu’il suppose. Je ne sais comment a 
opéré M. Levith pour avoir cette distinction marquée entre les globu- 
lines et les albumines. Quand on s’attache a étudier du sérum sanguin 
a état naturel, et qu’on l’additionne a la température ordinaire, 
sans le diluer, de quantités réguliérement croissantes de sulfate 
d’ammonium, en pesant a chaque addition le précipité qu’elle fournit, 
on peut se faire une idée de la fagon dont se distribue ce précipité, 
suivant le degré de la concentration saline. J’ai trouvé ainsi, pour 
un sérum de veau venant de labattoir, et qui cuntenait 9,170/0 de 
matiére albuminoide, que cette matiére se distribuait ainsi dans les 
précipités obtenus par des doses 4 peu prés réguliérement croissantes 
de sulfate d’ammonium. 


Au dessous de 10 °/,! rien. 
— de 140 a414°/, O8,67 ou 7 °/, environ. 


— de 14417 2 200: sou 22 — 
— de 48 a 24 406 vou ns 10 — 
— de 21 a 24 0 50 ou 5 — 
— de 24 a 27 9.35 ‘ou 3 — 
— de 27 a 32 3.90 ou 45 
— de 32 & 35 OR Do eewOU 6 — 
aa de 35 a 40 0 44 ou 2 oe 
Total .9 45 100 


Le résidu, saturé de sulfate d’ammonium, a précipité quelques 


4. Les nombres de ce tableau différent des chiffres de Levith donnés plus 
haut, parce qu’ils représentent les poids de sel dans 100 grammes de la solution, 
suivant le mode d’évaluation ordinaire pour les solutions salines, tandis que les 
proportions notées par Levith sont en grammes de sel pour 4 litre de liquide. 


By Pekin 
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flocons pesant 30 milligrammes. On retrouve done par ces précipita- 
tions successives la totalité de la matiére albuminoide du sérum. 

La marche des nombres qui précédent se traduit nettement dans le 
diagramme ci-joint, dans lequel la surface rectangle compris entre 
deux ordonnées correspondant 4 deux degrés de concentration suc- 
cessifs de sel d’ammonium, représente la proportion centésimale de 
matiére albuminoide déposée entre ces degrés de concentration. 


50 


NN 


ZZ: 


Diagramme I, 


Or, on ne trouve trace, ni dans les nombres, ni dans le diagramme 
de cette séparation absolue entre les globulines et les albumines. Il y a 
deux maxima évidents, correspondant approximativement chacun 
avec les nombres donnés par Levith; mais 4 quel moment cesse-t-on 
@avoir affaire aux globulines, et commence-t-on 4 précipiter les 
albumines? C’est, non pas une question scientifique, mais un véritable 
cas de conscience que chacun a la liberté de résoudre a son gré. 

_ On pourra objecter qu’il ne faut pas étre si sévére, et que l’intran- 
sigeance n’est pas de mise dans une question que nous connaissons si 
peu. En somme, le sérum semble bien contenir deux substances 
albuminoides différentes, qui peuvent bien se mélanger et se précipiter 
simultanément sur leurs limites communes, mais n’en sont pas moins 
distinctes par la fagon dont elles se comportent vis-a-vis du sulfate 
d’ammonium et des sels neutres. A merveille, dirons-nous. Acceptons 
cette idée et les nombres de Levith, et voyons comment ils s’appli- 
quent a l’albumine de l’ceuf. En mélangeant cette albumine avec son 
volume d’eau distillée, et la passant au tamis fin, de fagon 4 la débar- 
rasser des membranes qui l’empéchent de se transformer en liquide 
homogéne, on obtient un mélange qu’on additionne, comme précé- 
demment, de doses croissantes de sulfate d’ammonium. La distri- 
bution se fait suivant les nombres que voici, et que traduit, comme 
précédemment, la courbe correspondante. 
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Au dessous de 10% _ rien. 

— de 10 a 14%; 5,2 %o. 
— de 14 a 18 25 
ae de 48 a 21 Dat 

a de 24 a 25 (Oy 

— de 25 a 30 74 Oi 
2S de 30 a4 34 4,8 

= de 34 a 37 332 

— de 37 a 40 4,4 


Ici, iln’y a quun maximum bien acccusé. I] ne faut, en effet, atta- 
cher aucune importance a celui qui s'est produit entre 10 et 140/0. 


LAL Li 


Diagramme II. 


Le: liquide albumineux sur lequel on a opéré contenait une foule de 
pellicules en suspension, pellicules qui avaient passé au tamis, et qu’on 
ne pouvait pas séparer par une filtration, parce que le filtre edt retenu 
autre chose qu’elles et edit sensiblement appauvri la liqueur. Il a donc 
fallu les laisser, et ce sont elles qui, en se précipitant aveciles premiéres 
matiéres coagulées par l’addition de sel, ont augmenté le poids du 
premier dépdt obtenu. 

En les laissant de cdté, il n’y a qu’un maximum bien marqué, cor- 
respondant 4 la zone de précipitation des albumines, et, dés lors, la 
question se pose de savoir ce qu’on va faire des matieres déposées 
avant elles. On ne sera pas embarrassé si on s’attache a la lettre de la 
formule apprise avec le sérum sanguin. On fera des globulines de tout 
ce qui se précipite au-dessous d’une certaine limite, des albumines de 
tout ce qui se précipite au-dessus. Mais la difficulté commence quand 
il s’agit de décider ou il faut établir la barriére? Si on la met dans la 
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zone ov elle est le mieux placée pour le sérum, celle du minimum 
compris entre les deux maximum, elle est mal placée pour l’albumine 
oti elle coupe le second maximum. Si on lui laisse une situation fixe, 
on fait done de la convention; si on la déplace suivant les cas, les 
définitions des globulines et des albumines s’écroulent. Je 'pourrais 
montrer que le cas est tout aussi embarrassant pour la caséine du lait, 
mais ce qui précéde suffit pour établir le caractére artificiel de ces 
conventions, quiconfinent au dogme bien plus qu’a la science. 


I 


Aprés avoir montré qu’on n’a pas le droit de distinguer les matiéres 
précipitées, dans un méme liquide, par des quantités de sel inégales, 
demandons-nous maintenant si nous avons celui de donner le méme 
nom aux matiéres précipitées dans deux liquides différents par des 
quantités égales de sels. Ce serait un bon argument en faveur de la 
théorie que nous combattons si les globulines retirées de l’ceufou du 
sérum étaient identiques l’une a l’autre; de méme pour les albumines. 
Un procédé, méme empirique, méme incorrect au point de vue théo- 
rique, qui permettrait de montrer que les divers liquides albuminoides 
sont des mélanges en proportions variables d’un certain nombre de 
globulines ou d’albumines bien caractérisées, serait évidemment aussi 
précieux qu’un procédé qui nous permettrait de résoudre un corps 
gras dans ses divers éléments. L’albumine du sérum et celle de l’ceuf 
se ressemblent-elles au moins autant que la margarine du suif et celle 
du beurre? Je serai bref sur ce point, car la question semble jugée. 
Les partisans les plus convaincus de l’excellence de la méthode de 
précipitation par les sels neutres distinguent en effet une sérum- 
albumine, une lactalbumine, une ovalbumine. Pour donner un exemple 
des différences qu’on peut relever entre elles, nous n’avons qu’a revenir 
un instant sur les expériences résumées plus haut. Les divers précipités 
d’albumine, séparés du sérum par des solutions concentrées de sulfate 
d’ammonium, sont desséchés 4 100°, jusqu’a cessation de perte de 
poids, en présence du sel qui les imprégne. Quand on les reprend 
ensuite par l’eau, on dissout le sel, et la matiére albuminoide forme 
une sorte de masse spongieuse, ayant l’élasticité et la dureté du cuir 
mouillé. L’eau est sans action sur ces grumeaux. Au contraire elle 
délaie et dissout facilement ceux qu’on obtient, par les mémes moyens 
et pour les mémes doses de sel, avec l’albumine de l’ceuf, et donne 
avec eux, bien qu’ils aient été chauffés 4 100°, un liquide visqueux 
et mousseux comme une émulsion de blanc d’ceuf. 

Voila donc deux substances, |’albumine du sérum et ’albumine de: 
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Poeuf, qui ont des propriétés différentes, et auxquelles, pour rester 
fidéle & la vraie méthode scientifique, il faudrait donner des noms 
différents, bien qu’on les prépare en apparence par le méme procédé. 
On leur donne, au contraire, le méme nom parce qu’on les sépare par 
les mémes doses de sel et bien que leurs propriétés soient différentes! 
Et c’est ainsi que dés le premier pas, on est averti de l’inexactitude 
des principes qui ont servi de point de départ. Nous avons dés lors Je 
droit de nous demander quelle utilité il peut y avoir a faire inter- 
venir une réaction qui, au lieu desimplifier, complique les choses, et 
a accepter une théorie qui dote du méme nom et range dans une 
méme espéce chimique des corps qui n’ont pas les mémes propriétés. 
Donne-t-on le méme nom a tous les fruits que le jet d'un méme baton peut 
faire tomber a terre dans un verger! 

La comparaison semblera peut-étre irrespectueuse, mais elle est 
plus exacte qu’elle n’en a l’air. De méme que dans un arbre ily a des 
fruits inégalement mirs, et inégalement résistants aux chocs qu ils 
peuvent subir, il y a de méme dans les diverses solutions albumineuses, 
des matiéres inégalement disposées 4 subir la puissance coagulante 
des sels qu’on y ajoute. La presque totalité de la caséine du lait, la 
moitié environ d’une solution d’albumine d’ceuf dans son volume d’eau, 
une proportion beaucoup plus faible du sérum sanguin, sont non pas en 
solution, mais en suspension, au méme état que de l’amidoncuitou dela 
gomme arabique, et ce sont ces portions que les premiéres additions 
de sel précipitent en grumeaux. En se précipitant, elles ne cessent 
pas d’étre elles-mémes, et elles sont aussi différentes, lorsqu’elles sont 
séparées du liquide qui les contenait, qu’elles étaient avant précipita- 
tion. Mais, pour examiner cette face de la question, il faudrait entrer 
dans des développements qui seront mieux a leur place quand nous 
étudierons les phénoménes de coagulation. 


Ill 


Tout ce qu'il faut en retenir pour le moment, c’est que l’action mise 
en ceuvre dans la précipitation étant beaucoup plus d’ordre physique 
que d’ordre chimique, il est imprudent de lui demander une diffé- 
renciation d’espéces. Elle nous donne ce qu’elle peut donner, une sorte 
de séparation, en partie mécanique, en partie physique, a peine chi- 
mique, analogue a celle qu’on obtient en filtrant de eau impure ou 
chargée de matiéres colorantes au travers d'un filtre de charbon a la 
fois poreux et absorbant. Toutes les actions de cette nature sont 
contingentes, sujettes 4 une foule d’irrégularités ou de caprices appa- 
rents, L’action des sels neutres sur les liquides albumineux n’est ni 


REVUES ET ANALYSES. 981 


moins irréguliére ni moins capricieuse. Nous venons de voir que les 
diverses globulines ou albumines définies par leur précipitation entre 
deux limites déterminées de concentration n’avaient pas les mémes 
propriétés. Ce qui est plus grave au point de vue de la théorie, c’est 
qu’elles ne conservent pas constante leur zone de précipitation, et ne 
4 peuvent pas davantage étre définies par elle. Si, aprés les avoir séparées 
pi par filtration, et lavées avec une solution saline de méme concentration 
que celle qui les a précipitées, on les délaie dans l'eau, et si on essaie 
as _ deles en précipiter 4 nouveau, on trouve que leur zone de précipitation 
s’est élargie des deux cdtés, qu’une portion se précipite pour des: 
q teneurs en sel inférieures a celles qui la premiére fois avaient commencé 
2 la précipitation, et qu’une autre portion reste en solution pour des 
teneurs en sel supérieures a celles qui avaient suffi, la premiére fois, 
pour tout précipiter. 
a Voici un exemple emprunté a la précipitation par le sulfate d’am- 
monium d'une dissolution d’albumine d’ceuf dans son volume d’eau. 
J’ai recueilli le fort précipité qui se forme entre les densités de 1,148 
et de 1,170. La filtration du liquide, faite au moyen d'une bougie 
Chamberland, la laisse recouverte d’une substance séche, poreuse, 
facile & laver avec une solution de sulfate d’ammonium aussi concen- 
trée que la liqueur mére. En délayant dans l'eau ce précipité, pesant 
14s", 50, de fagon a amener le volume au volume de la liqueur mere, 
et en ajoutant de nouveau du sulfate d’ammonium, je l’ai précipité 
de nouveau, et voici comment il s’est distribué alors sur l’échelle des 
densités. On a eu un commencement de louche 41,050, bien avant la 
limite 4 laquelle avait commencé la premiére précipitation, et, 


de 1,140 4 1,148, ily aeu 08",54 de précipité. 
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Ge- 4 148. ade ba 
de 4,459 a0 CI es «ber 04 fy 
de iA isdn OP BR 
de 41,480 481,200 — 08,36 a 


Total 44s",47 — 

f Enfin, le liquide amené a une densité de 1,200, et contenant ainsi 
. 35°/, de sulfate d’ammonium, précipitait encore faiblement (08",20 
qi de matiére) quand on le saturait de sel. 

Ainsi la zone de précipitation de la matiére sur laquelle nous 

i avons opéré s’est beaucoup élargie par le haut et par le bas dans une 

; précipitation nouvelle, et on retrouve les mémes résultats quelle que 

& soit la portion du précipité sur laquelle on recommence l’expérience; 

4 on les retrouve avec le sérum comme avec l’albumine de l’ceuf. Globu- 

lines etalbuminessont donc malcaractérisées parce quiestpourtantleur . 


seul caractére distinctif, leur zone de précipitation; ces zones peuvent; 
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si les circonstances changent, empiéter l’une sur l’autre, et il faut évi- 
demment rapprocher de ce chevauchement les phénoménes d’entraine- 
ment mutuel par précipitation qui se produisent si fréquemment entre 
des matiéres albuminoides ou plus généralement des matiéres colloi- 
dales diverses, mélangées dans le méme liquide. C’est ainsi, pour 
emprunter un exemple au sujet qui nous occupe, que Stenberg a vu 
de la caséine du lait, précipitée par le sulfate d’ammonium dans une 
liqueur ow elle était pourtant trés étendue, entrainer avec elle 1/6 
environ de la quantité d’albumine du sérum avec laquelle elle était 
mélangée, et qui n’aurait pas di se précipiter avec la dose de sel 
mise en ceuvre. 

Dans des expériences trés soignées, M. Sebelien s'est attaché a 
éviter cet entratnement mutuel, et a laisser 4 chaque substance sa zone 
normale de précipitation, de fagon a pouvoir les séparer par des doses 
de sels différentes, et 4 transformer le moyen de séparation en méthode 
analytique. En opérant sur un mélange, fait 4 Pavance, de caséine 
et d’albumine du lait, il n’a jamais qu’approximativement réussi a 
obtenir deux précipités contenant l’un toute la caséine, l’autre toute 
Valbumine. L’approximation a été, il est vrai, parfois assez grande, 
et la séparation assez nette; mais de la 4 compter sur la méthode 
de dosage, il y a loin. Un procédé analytique ne peut pas étre jugé a 
la fagon dont il sépare les éléments d’un mélange artificiel; c’est la 
simplement une premiére épreuve. Il faut aussi quwil donne de la 
sécurité pour les mélanges naturels avec toutes leurs inégalités de 
composition, toute la diversité des matériaux qui peuvent y entrer, 
bref, avec toutes les influences qui, en faisant varier la largeur de la 
zone de précipitation des substances mélangées, peuvent les laisser se 
mélanger l’une a l'autre. Or ces zones s‘élargissent par le haut, c’est- 
a-dire que les matiéres sont plus facilement précipitables s’il fait plus 
chaud, si le liquide est plus acide, s’il y a, par exemple, des sels de 
chaux présents dans la liqueur. Elles s’élargissent par le bas si le 
liquide est plus froid, s'il est alealin. Elles se déplacent en entier sui- 
vant que la dilution de la matiére 4 précipiter augmente ou diminue, 
et la dose de sel & employer est d’ordinaire d’autant plus grande qu’on 
opére en solution plus étendues. Que devient, au milieu de ces varia- 
tions, la rigueur de la méthode analytique? 

Si on veut définir étroitement les conditions de précipitation, outre 
que ce n’est pas toujours possible, ontombe dans un régime de conven- 
tions qui ne donne qu’une sécurité trompeuse. 

Si au moins ces conventions étaient toujours suffisantes ! Mais ceux- 
14 méme qui ont en’ elles le plus de foi se montrent les plus inquiets 
quand ils ne leur trouvent pas, dans la pratique, la solidité théorique 
qu’elles revétent dans les livres, et alors, au lieu de s’en prendre a 
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‘Tinstrument qui est défectueux, ils accusent la matiére sur laquelle 


ils travaillent, se figurent qu’elle n’a jamais été étudiée avant eux, et 
naturellement lui donnent un nom avant de l’avoir définie, ne se 
croyant pas obligés vis-a-vis d’elle & plus de fagons que leurs prédé- 
cesseurs vis-d-vis de ses congénéres. C’est ainsi que la liste des 
matiéres albuminoides s’augmente tous les ans de quelques rangs, 
occupés par des corps mal définis, par des étres impersonnels dénués de 
substance, qui ont des noms sans étre des choses, et qui répandent 
autour d’eux un vague parfum de métaphysique. Il est temps deréagir 


contre ces subtilités et cette incohérence. 
K. Ducuavx. 


H. Brown. Recherche d’une diastase dissolvante de la cellulose dans le 
canal digestif de certains animaux pouvant se nourrir de grains. 
Journal of the chem. Soc., avril 1892. 


Dans un travail que nous avons analysé dans ces Annales, 
MM. Brown et Morris avaient montré que, pendant iagermination des 
graines de graminées, la membrane qui limite les cellules de l’endo- 
sperme était rompue et détruite par une diastase dissolvante de la 
cellulose, et que cette destruction était nécessaire pour que l’amidon 
contenu dans la cellule puisse venir en contact avec la diastase peu 
diffusible chargée de le dissoudre. 

Comme les diastases dissolvantes de l’amidon qu’on trouve dans la 
salive et le suc pancréatique traversent aussi péniblement les membranes 
cellulaires, on pouvait se demander comment se faisait la dissolution 
de l’amidon chez les animaux granivores, et comment se rompaient et 
disparaissaient les cellules, dont M. Brown n’a presque plus trouvé 
de trace en examinant le contenu de lintestin gréle d’un pore tué 
quelques heures aprés un repas d’orge. 

Il n’a pu trouver dans le pancréas du porc, du cheval, du beeuf et 
de la brebis, examiné 4 ce point de vue, aucune sécrétion capable de 
dissoudre les celluloses, et ila cru inutile toute nouvelle recherche 
dans ce sens dés qu'il a eu constaté que la paroides cellulesavait déja 
disparu avant que le contenu de l’estomac n’ait passé dans l’intestin. 
C’était done dans l’estomac lui-méme ou dans les glandes salivaires 
que la recherche devait étre poursuivie, mais li encore elle est restée 
infructueusev 

Ceci est bien d’accord avec ce qu’on savait sur l’absence physiolo- 
gique d’une diastase dissolvant la cellulose chez les animaux supé- 
rieurs. Mais alors d’od provient la destruction des parois cellulaires? 
Aprés avoir éliminé successivement, par expérience, chez le cheval et 
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chez le porc, toutesles hypothéses possibles pour l’expliquer, a savoir 
action mécanique des mouvements péristaltiques de l’estomac, et l’in- 


fluence des microbes, M. Brown s’éstyapercu que la diastase active 
était préexistante dans la graine avant l’ingestion, animal n’ayant 
d’autre role & jouer que de lui fournir les conditious de tempéra- 
ture et de milieu pour qu'elle agisse. 

Dans le travail visé au commencement de cet article, MM. Brown 
et Morris avaient établi que la diastase dissolvante de la cellulose ne 
se développait dans les graines de céréales qu’au moment de la germi- 
nation, et comme on les fait entrer directement et 4 toute époque dans 
la nourriture des animaux, il y avait une difficulté que M. Brown fait 
disparaitre, en disant quel’absence de diastase dans les graines nonen 
germination ne se manifeste que dans les orges bien mires qui avaient 
servi 4 ses premiers travaux avec M. Morris, mais non dans toutes les 
orges, surtout celles qui ont mtri en mauvais sol ou dans de mauvaises 
conditions. Celles-la contiennent toujours, méme al’état de repos ger- 
minatif, une diastase dissolvante de la cellulose. I] en est de méme 
pour le seigle, et surtout pour Il’avoine, qui doit peut-¢tre a cette cir- 
constance une partie de sa grande valeur nutritive. eS 

Si ces faits sont exacts, et il n’en faut pas douter avec un obser- 
vateur aussi soigneux et aussi compétent que M. Brown, on peut en 
tirer des conséquences intéressantes au point de vue pratique du 
meilleur mode d’alimentation des animaux granivores. Au point de 
vue théorique nous y trouvons un mode nouveau, méconnu jusqu’ici, 
de la digestion de la cellulose. Mais il ne faudrait pas, je crois, le 
considérer comme plus général que les autres. Il ne s’applique pas, 
comme le montre M. Morris Jui-méme, aux orges en bon état de cul- 
ture et de maturation. De plus les expériences n’ont porté que sur’ le 
cheval et le pore. Avec les ruminants, le séjour des aliments dans la 
panse les expose a des influences microbiennes non douteuses. J’ai 
signalé (Comptes rendus 1882) Vexistence, dans les grains entiers 
qu’onrencontre dans le jabot des oiseaux ou la panse des ruminants, des 
bacilles dissolvant la cellulose et appartenant au groupe complexe des 
Amylobacters. décrits par M. Van Tieghem. Grace A eux!’amidonest mis 
en liberté et peut subir l’action de la diastase pancréatique. D’ailleurs 
il n’est pas exact que l’amidon ne puisse étre digéré qu’A la condi- 
tion que les parois de la cellule aient été dissoutes ou détruites. Les 
microbes de l’intestin peuvent vider ces cellules sans toucher a leurs 


- parois. Il y a tel amylobacter qui peut dissoudre tout l’amidon d’un 


fragment cubique de pomme de terre crue, en laissant & ce fragment 
sa forme et ses dimensions, et enle réduisant & sa trame cellulaire. On 
rencontre d’un autre cdté chez les animaux granivores, et M. Bernard 
les a dessinées dans le second volume de ses Lecons de physiologie 
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dapertnentolé, des cellules intactes, bien que vidées d’amidon, dans 
Vintestin du pigeon et du lapin. Tappeiner a montré aussi que la 
digestion de lacellulose se faisait chez les herbivores sous Vaction des 
microbes dont les germes Haient apportés, d’une facgon permanente, 
par les poches ceecales. Quand on examine de prés ces cellules vides 
de Vintestin, on voit qu’elles contiennent d’ordinaire quelques baton- 
nets dans leur intérieur. Elles n’ont donc pas été pénétrées par la dias- 
tase, mais par \’étre formateur de cette diastase, et agent digestif 
est alors incontestablement le microbe. Dx. 


M. Nencxs. Sur les cultures méiangées, Centralbl. f. Bact., n° 8, 1892. 


Dans un travail que nous avons analysé dans ces Annales 
(t. V, p.349), MM. Nencki et N. Seiber avaient signalé la présence, dans 
les tumeurs des cobayes infectés par le charbon symptomatique, d'un 
micrococcus facullativement anaécrobie, et qui décompose le sucre 
avec formation d’acide paralactique dont le sel de zinc 4 un pouvoir 
rotatoire droit. Ce micrococcus y existe 4 cété du bacille du charbon 
symptomatique, qui décompose aussi Jesucre en acides acétique, buty- 
rique, et lactique inactif, avec dégagement d’acide carbonique et 
dhydrogéne. Dans les cultures séparées d’aucun des deux microbes, 
il n'y a de traces dalcool. 

Or, il se trouve qu’en les ensemencant tous les deux dans une 
méme solution de sucre, la fermentation marche plus vite qu’avec 
chacun d’eux séparément, et le liquide de culture contient, 4 cété des 
produits propres 4 Ja culture séparée de chacun des microbes, de 
Yalcool butylique normal qu’aucune de ces cultures ne fournit. Cet 
aleool y est méme en quantités assez grandes, dépassant 5 0/0 du 
poids du sucre. 

Un mélange de deux microbes peut done donner des produits 
qu aucun deux ne fournissait lorsqu’il était isolé, et c’est 14 le fait sur 


sf lequel insiste M. Nencki. I se demande 4 ce propos si ce ne serait pas 


dans des actions de cette nature qu‘il faut chercher explication de 
Vinsuceés de toutes les tentatives pour produire une infection au 
moyen de cultures pures de bacilles du choléra. Il est certain que la 
science connalt déjA bien des cas d’infection mixte et de symbiose patho- 
logique. C’est dans cette direction, par exemple, que M. Vaillard cherche 
et trouve Vétiologie du tétanos. Mais on t’avait pas encore vu, aussi 
bien que dans l'expérience de M. Nencki, cette symbiose arriver 4 tirer 
dune méme substance fermentescible un produit qu’aueun des micro- 
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bes ne peut fournir, et c’est la un point de vue que M. Nencki fait bien: 


de signaler a l’attention des savants. 

Il y a pourtant a ce sujet une réserve a faire, c’est qu’un méme 
microbe ne fait ee toujours fermenter dela méme maniére leméme pro- 
duit. C’est ce qu’a bien montré M. Perdrix dans un travail qu’ont publié 
ces Annales (t. V, p. 287). Un autre travail, en voie d’exécution dans 
mon laboratoire, conduit 4 la méme conclusion. Les variations sem- 
blent étre sous la dépendance de la vie plus ou moins anaérobie, et 
comme, dans sa culture mélangée, M. Nencki signale une fermentation 
plus active, par conséquent une vie plus anaérobie pour chacun des 
microbes du mélange, on peat se demander si l’alcool butylique n’est 
pas le résultat de ce changement de relations avec |’oxygéne. 

Tel est fréquemment le cas avec les levures. Il n’est pasnécessaire 
d’avoir Jonguement pratiqué les fermentations avec des semences 
pures pour s’apercevoir que souvent une fermentation mise en train 
avec un mélange de deux levures marche mieux qu’avec une seule, et 
donne un produit de saveur et de bouquet différents. M. Nencki, qui a 
vu aussi ce fait, le rapproche avec raison de son ‘observation sur le 
mélange de microbes des tumeurs charbonneuses. Ce nouveau champ 
d’investigations est trés vaste, et M. Nencki, quiest disposéa.s’y lancer, 
convie les savants 4 limiter. On a le droit d’y espérer des décou- 


_vertes, 4 la condition de s’attacher moins 4 multiplier les faits qu’a 


remonter a l’origine de ceux que l’on trouvera. 
Dx. 


G. Mavrea. Sur une sarcine mobile, Centralbl. f. Bact., t. X1, p. 228. 


Mendoza a décrit ie premier (Centralb. f. Bact., t. V1, 1889) un micro- 
coccus mobile, auquel il a donné le nom de micrococcus tetragenus 
mobilis, ventricult. Ali Cohen en a ensuite (Id., t. VI), décrit un autre 
nommé micrococcus agilis. Loeffler (Id., t. VI) a ajouté a la liste un 
coccus mobile aussi, dont il a coloré les cils, mais auquel il n’a pas 
donné de nom. Mais on ne connaissait pas encore de sarcine mobile. 
M. Maurea a trouvé dans un vieux liquide d’ascite des diplocoques et 
des tétrades mobiles, qu’il a réussi a isoler. Les coccus qui les forment 
ont une dimension de 4, 5 p, se colorant irréguliérement par les cou- 
leurs d’aniline, mais bien par la méthode de Gram. Les cultures sur 
gélatine sont surtout superficielles, et la liquéfient lentement. Sur le lait 
i] y a développement sans coagulation. C’est surtout dans une infusion 
de foin que l’on trouve de nombreux diplococcus et des tetrades, qui 
en font nettement une sarcine, suivant ‘les conventions adoptées jus- 
quici. M. Maurea la nomme sarcina mobilis. 
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Les cils qu’on réussit 4 luidécouvrir ont un aspect assez caractéris- 
tique; ils sont souvent recourbés en forme d’anse autour du corps du 
coccus, commes'ils y étaient attachés par leurs deux extrémités. Parfois 
cesansessont interrompues sur un point de leur périphérie. Ce caractére 
et aussi l’absence de développemeut sur pomme.de terre distinguent 
la sarcina mobilis du micrococcus agilis, mieux que la formation en 
tétrades qui est, comme je l’ai montré, un phénoméne souvent trés 
contingent. Dx. 


KE. Pastor. Une méthode.pour obtenir des cultures pures du bacille 
de la tuberculoseau moyen des crachats, Centralbl. f. Bact., t. XI, 
p. 233. 


On sait tout Vintérét qu'il y aurait, et toutes les difficultés qu’on 


éprouve a faire des cultures pures de tuberculose en partant soit des 
crachats, soit du contenu des cavernes pulmonaires. M. Pastor donne 
pour cela un moyen nouveau. Aprés s’élre assuré qu'il y a des bacilles 
tuberculeux dans le crachat, on demande au malade de se rincer la 
bouche et lagorge au moyen d’eau stérilisée, qu'on recueille dans un 
vase stérilisé, qu’on agite avec de nouvelle eau de facon a émulsion- 
ner le tout, et qu'on filtre sur une gaze pour séparer les parties les 


plus grossiéres. On en met quelques gouttes dans une gélatine nutritive, 


qui doit étrea peine troublée, et qu'on étale sur une plaque. Au bout 
de 3 ou4 jours, quand les colonies des microbes formant impuretés se 
sont développées, on détache Jes portions restées claires entre elles, et 
on les porte sur une couche de sérum. Sur les tubes ensemencés de 
cette facon, il est rare qu’il n’y enait pas au moins un qui donne une 
culture tuberculeuse. Les résultats sont encore meilleurs avec le 


contenu des cavernes, beaucoup moins impur que les crachats. 
Dx. 
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Personne morte de la rage apres le traitement. 


SantTHoUX Eugéne, cultivateur 4 Gex (Ain). 

Santhoux, mordu le 9 février par un chien dont la rage a été 
expérimentalement constatée, portait ala main droite 149 morsures 
dont quelques-unes trés profondes. I] s’est présenté al’Institut Pasteur 
le 14 février et a été traité du 14 février au 5 mars. 

' Vers le 25 mars Ja cicatrice de la plaie principale, siégeant au dos 
de la main, devient fortement douloureuse. Les jours suivants cette 
douleur s’exagére et s’irradie jusqu’’ |’épaule. Kn méme temps San- 
thoux devient mélancolique, le 31 mars il présente de Phydrophobie, 
il meurt le 2 avril. ; 

L’incubation de la maladie a duré 53 jours. 
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“STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PREVENTIF DE LA RAGE — MARS 1892. 
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4. La colonne A comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés a l’examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 


par des animaux suspects de rage. 


5 fois. 


Les animaux mordeurs ont été : chiens, 154 fois; chats, 


Le Gérant : G. Masson. 
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5 : D’aprés les préparations de M. RADAIS. 
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